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" R E S U M E N " 

El presente trabajo de investigación teórico-pr~ctic:o tuvo como 

Tinalidad realizar un estudio en una población sana dirigido a 

detec:tar algun (os> caso <s> de Hemoglobina Cs> patológica Cs) ya 

que 6stas son causantes de algunas mal-formaciones eritrocitarias y 

otras complicaciones. 

Para tal -f.1 n se reo?.l i:6 i r.vest i g.;:: i6n 

bi bl iográ-Fica de lo=: casos y aspectos ma;; representeot i ·1os d~! 

teme.~ desde sus inicios hasta SLts últimos hall.:i.::Qos. AsimlSlf.~· se 

investigó acerca d~ los divet·:=is ~todos e;:perimentales de cLtE· se 

dispon~n en el laboratorio detectar éste tipo d~ 

anormal 1 da des como son: Ct·omatogrei-fi a. Cw·.;,:15 de SolLlbi 1 i dad~ 

I nmLtnoel ec:t r o-fot"es is. Espect ro.¡::otom=.o"t. ria. Mi croscool a El ec:t t"6 n~ •:a 

y otras cer·o especialmente ace1·ca del mótodo elec:tro-forético del 

cual nos c.yt..td.;;mo::: Er, ésta o=:is16r._ 

Pa1·a pode•· real1":.a1· éste es"':L•dio en la poblar:::i6n seleccionada se 

tomó una m~estt·a aleatoria de ~Ll5 1nteg•·ante~ = quienes se 1~~ 

aplicó Llna encLlesta indh'idu::i.l p&'"a ir1d.:i9at· .:icerc:a de sus há.t-i~ -;: 

y antecedentes -familiares mas importantes • .:i.s1mismo les -t=ué torrH ·'.:. 

una muestra de sangre lei CL1al -fué anali::<3da electroforéticamer '.e 

a-::;1 como en otros dos aspectos importantes. 

Lo~ resultados de los an~lisis efectuados la muest1·a de la 

población fueron resumidos y tratados as! como evaluados y 

discutidos para -finalmente concluir .:.c:erca de los mismos, ci:1 como 

de la importancia de reali:;::ar éste tipo de estudios en coblaciones 

en las cuales no es de esperarsE· una i".lta inctdsncia ~e 

hemoglobinas anormales. 



l.- G E N E R A L 1 D A D E S 

De los compuestos orgánicos, uno de los trés estudiados. a 

proTundi dad por su importancia desde el punto de vista bioqui mico 

genético, evolutivo y .filogerétic:o es la Hemoglobina. 

La Hemoglobina es un compuesto de carácter pt·otéico de .forma 

tetrámera y cuyo peso molecular equivale a 64'450 Daltons. cu. 

Est~ .formada por- un grupo Hem y una parte protéic:a Globina. el 

primero constituye tan solo el 4Z del peso total de la moléc:L·la 

(dentro de ésta porcentaje está.n inclu! dos un 1).4Y. de Fierro y un 

3.6Z de protopot-Firina III)~ el 96% restante corresponde a la 

globina que tiene C:Ltatro cadenas polipeptJ.dic:as; Dos ''al-Fa" con 

141 a.minc.1c:idos y dos "beta" con 146 aminoácidos cada una 0). 

La estructura básica de la molécula de Hermoglob1na y la 

interrelación de lo~ comoone~~~5 protéicos con grupos Hem ~e 

reveló por los estudios de Pett·u;: y colaborador·es por d::.f=racción 

de ri'<~,1os X en mioglob1nc. de Caballo y mas ta!"'de en la hemoglobina 

hLtmana ( 1 J • 

L.:1 molécula en subunidades de globina cada una de ellas ligada ·a 

Ltrr gt"upo Hem presenta cuatro estructuras: ( 1). 

(2> 



l.- ESTRUCTURA PRIMARIA• Es la simple secuencia de 

--· 

aminoAc:idos unidos· p6r enlaces pe.pt1 dices. 

ESTRUCTURA " SECUNDARIAr Formada por cientos de> 

.Bmi na·.A:c i d·as que suft-en un arreglo en el espacio de la 

arfa-1-élic:e y por uniones de Hidrógeno que se establecen 

dentro de la misma molécul8. 

3.- ESTRUCTURA TERCIARIA= Los am1~oác:idos se disponen en el 

espacio en ~orma l~neal (hel1c:oidel) o en curv~. ~ejando 

e·:puest~s e" l~ super~ic1~ ~ los g1·uoos pola~~s y ~n la 

parte ir1":e~·r,.::. .:i los rro pele.··=,~· 

4.-ESTRUCTURA CUATERNARIA Es la configuración en el 

e~·~pa::io de la molécLtlo?: entera. su f:orma global y su 

ó;~t··ibuc16n t~traméri:~ c:o~o lo muestra la figura No. 1. 

'"' 



FIGURA NUMERO 

ESTRUCTURA CUATERNARIA DE LA HEMOGLOBINA C38) 

0 ATOWO CENTRAL DE FIERRO 0 PLACA HEME 

•..... MOLECULA DE OXIOENO m CADENAS ALFA <t•t. Cl. a.) 

~ CADENAS BETA U4CS a.. a., J 



Las cadenas polipept!dic:as se componen de porciones alternadas 

heli¡:oidales, la porción helicoidal se designa por las letras "A" 

a la 11 H 11 empezando por el "N" terminal y las porciones no 

helic:oidales s~ designan por las letras de las dos t-él1res 

helicoidales adyacentes (1). 

Las cadenas polipeptldic:as al.fa. beta, gama y delta di.f1eren entre 

s1 por la naturaleza, romero y t.;..mal"So de los aminoá.c1dos. Las 

cadenas al-fa tienen 141 aminoácidos. las bet.;:i. 146 .:-.1 igual que las 

gama pero di.fieren en 36 aminoác:idos respecto a las beta. tar.,bién 

las delta tienen 146 y di.fieren de la~ beta en tan solo 10 

aminoAcidos (1), 

El grupo Hem que sei encueritra en cc?.da átomo de globina consta de: 

un sisterr..:.. por.fir1 ;iico con un átomo de +=ierro en .forma .fen-osa 

.fijado en el centro 

pirról ic:os (.:l. 

través de la urti6r. de CLl"tl"O <.\Mi! los 

L? . .función de l=- he:noglobina e~t.\ 1 :itim~.mer.te relar::ioriada cori la 

disposición de le>s C?d~r-,,..s polipeptid1c:as y por las interrelac:icnr·s 

E··~re é~tes, .for~~ndc un1o~es de des t:po5: 

a~.- Al-f,:;
2 

Bet,;.., y Al-Fa
2 
.- Llamado el i::ontacto ditrérico~ 

.formado poi· 34 res! duos de aminoácidos con uniones ,;e 

tipo hidro.fóbii::o, 

b) .- Alf=a
1 

Beta2 y Al.fa2 .- Enlao:ados por 19 residuos de 

aminoácidos. éste contacto permite a l~ cadena tener un 

n-rovimiento de desl i .:amiento durante el proceso de 

oxigenacióri. 

, .. 



Se ha visto que el tetr~mero de hemoglobina se puede encontrar en 
sl estado de o>:ihemoglobina o como deso>1ihemoglobina~ é>stas d:"Js 

con.formaciones se encuentran en equilibrio y difieren en su 

aTini dad por el ow1 geno < 1 >. 

Los contactos Al.fa
1 

Beta
2 

y Alfa
2 

Beta. 1. son los respom~ables 

de la intera.c:ci6n he-hem (o>:igenándose un grupo hem se -facilita la 

oxigenación de los otros> y en gran parte del efecto Bohr 

(Captac:i6;; de H~para ayudar a la estat:ili:ación de la 

con-formación deso}:i de la hemoglobina), a.detrás ci..1ando las cuatr·o 

cadenas polipepti dic:as se ensórnbl.:-n par¿:¡ formar un tetrAmero~ no 

lo hace.-, jL1stc.merte y se .forma una ca vi d.:.:id en el centro de 1 a 

mclécula. cerffiitiendc que en éste ~itio se a~omode el 2. 

3-di-f:::isfo9liceraldehi do ayuda.neo a estabili:.:1r la conformación 

deso:•i de la hemoglobina (!). 

Cada molécLtlél de horr-oglobinB hL.tmano estA formada por cL.1a1.• o 

cadenas polipepti d:".cc.;;;. er. l¿:i. homoglobin¿:i., Al dos cadenas son a! ca 

y el seQundo par son teta. En la hemoglobina ~ el primer pa1· rrs 

al~6 y el segund2 e~ delt~. para 1~ hemoglobina ~~tal des son alfa 

y el segundo p~·- son gc..mma e 1 >. 

La si:ttesis de- L.ma c.:..dena polipeptldic.::. está bsjo control gerét51:0 

y es posible que cada tipo de protei nas sea determinado por su 

correspondiente gen estructural. La in-Formación para que Pl 

producto sea sinteti=ado es llevada del ge.n estructural a les 

ribosom.::i.s por el RNA mensaje1·0, de aqu1 que la s1 ntesis de cader.3s 

pol ipept.f. dicas ocurra a nivel de ribosomas C 1). 

,.., 



El control de la s1 ntesis de cadenas pol ipepti dicas pAra la 

"1emaglobina involucra algunas situaciones especiales. La primera 

es que cada gen estructural opera de modo independiente, al -Final 

la molécula se, compone de dos pares de cadenas -Formando el 

tetr:..mero. 

L.;;i segunda es que en el eritt-ocito normal del .=1dLtlto hav tres 

tipos di-fer-entes de hemoglobina que difieren en su ccncentración. 

También es c:arac:ter1 stic:o en la sintesis dehemoglobina el c:~mMo 

en la orooon:ión de hemoglobina At y Fetal. finalmente l¿i. 

proporción en si ntesis de Ltn tipo de c:adena está como en los 

si r1dromes talasémic:os afectad~. poi· la presencia de Ltn gen que 

actQa como un posible represor sobre la 5..l ntesis de algúr. tipo ~e 

cadena C1>. 

Er• el individuo normal los dimeros de cadenas alfa, beta y gamma 

SE'· -forman en proporc:iones diferentes y se combinan. dos de un tipo 

< o. > con dos del otro para -formar las hemoglobin~s 

normales, segtln lo podemos apreciar en la tabla No. 1. 

<7> 



TABLA NUMERO 

TIPOS DE HEMOGLOBINAS NORMALES. CADENAS DE QUE ESTAN FORMADAS 

HEMOGLOBINA 

As 

Az 

F 

Gowers 1 

Gowers 2 

Y ALGUNAS DE SUS CARACTERISTICAS C 39 ), 

CADENAS 

Alt=.;.
2 

rieta
2 

Epsi lon, 

CARACTERISTICAS 

Hemoglobina del adL1lto normal oue 

constitL1ye del 97 al 981. del total 

de la hemoglobina. 

Del 0.5 al 3.51. de la h~moglobina 

total en el adulto. 

También llamada hemoQlobin.:i .f=etal~ 

es predominar.te e:-; el nac:!.'Tliento v 

se reempla;:a casi tot.:o~mer-•':e oor la 

hemoglobina As durante los pr i:nero;; 

meses posteriores al ~acimie~to. E~ 

el adulto o~cila entre o.~ }' 

Hemog lobi ria embrionaria. se 

encuentra hasta en l'l. en embriones 

de 6.3 cm. de largo~ des~parece 

después del segundo mes de gestación 

Se .encuentra en menor proporción que 

la Gowers 1, en embriones de 6. '3 

cms. de largo está oresente hasta en 

0,5)(. 



Es interesante notar que durante la etapa embrionaria los 

primeros dos meses se han detectado las hemoglobinas Gowet·s y 

Gowers 2. La s1ntesis de las cadenas épsilon cesa al final del 

tercer mes de desarrollo embrionario~ siendo reempla:adas por le-. 

hemoglobina empieza en el feto y se cornpleta en el qui rito o se~:to 

mes después del nacimiento. La si ntesis de cadenas al.fa perm&n2ce 

constante, pero cerca del sel:to m~~ de vida .fetal la~. c?.der·.·~ 

gamma c:cfflien:ari a desc:ender mient1·c?.s que la si ntesis de ceder .. ~ 

beta emp ie-:a a ascender <3q). 

A los seis meses del nacimiento pe-1·manece una peqL'e~a cantidad de 

hemoglobina fetal. persistiendo en la edad adulta Lln~ rrJ ni""ra 

porción <menos del 1. 7Y.>. Al mi.smo tiempo la si ntesis de 1.·,!: 

cadenas beta :e encuentra en pleno punto óotimo p.::.1·a .fot·mi:'.r as=i la 

hemoglobina As. que es la que se em:l.1entra en mayor cantidad en 

los adultos (:!.9). 

Lo anterior J:!Od .. á. comprenderse meJor c:on le. 9rá..fic:a No. ! . 

Con relac:i6r. a la het:-ioi;ilobina e~:isten di-ferentes p;:..tologi as o 

s1 ndromes car.:.i:~EO··i s:t 1 cos. di;;:.nt t•c de lc-s cu=<' es PO~<?iros sef'í ?. l .:ir ·~e 

la~ hemc::g~c.~inopatJ aE y t.:.l~sem:.:-.~. Asi 

también e::isti.:;;-i una 1;w~.:; va1·jed.::.d :j,; "':.t"c?.s"':.ornos c::o:-1 relac16 ... · 1 

eritrocito que implican lisis. de~ic:ienci,:.s en:: i Irá ti cr o;. 

etc:4'te1·a~ qLte conllevan a cuadros cli nicos de .:.nem: .... 
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JI.- HEMOGLOBINOPATIAS. TALASEMIAS Y OTRAS PATOLOGIAS GENETICAS 

1€MATIE. 

11.1.- HEMOGLOBINOPATIAS1 

Se definen como hemoglobinopatl as todos aquel los s1 ntomas cU nic:os 

en los que existe como base una alteración estructural o f'uncional 

de la. molécula de la hemoglobina <2>. 

La historia del descubrimiento de las hemoglobinas anormales se 

remonta al ~o de 1910 cuando J. B. Herricl~, médico de Chic:ago, 

observó la. presencia de glóbulos rojos en Terma de Hoz 

Cf'alciformE's) en la sangre de algunos negros . anémicos. De ah.1 

surgieron las observaciones del f'erómeno de · Falcif'ormac:ión, 

demostrando tanto Enmel como Hahn y Gil lesple por métodcs 

diferentes~ QL\e la baja tensión de o>:1geno indL1ce la 

trans-formeición de glóbulos roJos en células con f'ot•ma de He:: \2). 

Para 1923 ya. se sab! a que éste fenómeno aparee! a como un rBsgo 

autosómico dom'!.nante y mas tarde se demostró que la dotación 

heterocigota de los. genes daba. poi· resu!tado el rasgo y que una 

dotación homocigota p! oduc:i a la enfermedad (2). 

En lo? década de los treintas se distingue la drepanocitosis 

<anemia falciforme> de otrci enf'ermedad de la Hemoglobina. la 

Talasemia~ término introducido por Whipple y Bradf'ot"d. 

caracteri:=ada por la e:<trema poiquiloc::itosis y eliptocitcsis en la 

sangre perif'érica de pacientes, pt·oponiendo Caminopetros que dicho 

padecimiento es inherente a un gen Mendeliano recesivo (2). 

CU> 



Las invest:igac:1ones de llmbas enfermedades c:ontinui=:.1·or. sin 

interrumpirse hasta profundi=arse cuando Pauling e ltano~ en 1949. 

separan electrofcrétic:amente des hemoglobinas: La "5" tHbS>. 

'Bncrmal de pacientes con falc:iformac:i6n y la f%z, ( HbAZ que ::.e. 

eleva en talasemia menc.r~ padecimiento muy .frecL1ente en nU~os 

anémicos Italianos <2>. 

A partir de los estudios electroforéticos de Hemo¡;;lobin,;. "S" 

reali:ados por PaL1ling, Harvey e ttano. se avan=a rllpidamen":e 1:n 

el conocimiento de la secuencia de aminoAcidos descubriéndo==- le. 

alteración molecular de otras hemoglobina:: anormales cc ..... o se ve1·á 

mas adelante, conociéndose hasta la fecha mis de dosc:ient~.s.. c.:.da 

una cc.n cambios esoe~i~icos en sus cadenas bien ocr 

sustituc:i6n~ adic:i6ri o deleci6n de: Lino o rl""A.s .:i.minoAcidoi;: o bien 

por otras situaciones e:;. 

La s:.ustituci6r1 de al::u:-.os amine.ácidos en c::lgu11:..s de las c=denc.s de 

l~ mc:.lác!..;!a dá é' mEnL'C~ c:c-,·•10 1·e;;::_1!":.;Co .:·ltet·,;..::::c•ne$ dr·tt.1::"':l=.:=.s ~r 

su est1·Lu:::.i:L1r.? v i=L1r1c:6:-1. r:.ro1c:::-.-~:. '..lnii' :.r1.:;:~t.:.b1l1d.?d e:, .:!:.e:!·c::;.6n 

de sL1 afinidL:: oc-.•· e:! c::-::lgeno: a-Un er. hr:-'.:e-,·o=ii;otc:·s E:r. }o= :- ·:c-,1.·s 

l,;.. mLl't;;nte pLt1.=.d:: =om~rer,de:· ~ L•nc> o?i:;:•_1Ef'ic P·=i1·::.i6n del tr:'t:.l d~:· :a 

~~lécula. Ge~erel~~~te en á~t~~ :~sos se prod~cen e~ec:t~~ en SJ 

f<.mci6n y e~t.:.~!.l;.de-.d p;:w ~o ::¡L•e s~ presentan anc··m.?.l1:j::\d<:s 

cli ;,ic:;..:. (3). 



..t..as alteraciones de la estructura primaria de la molécula de 

hemoglobina pueden afe.::tar 

pol ipepti dicas, en consecuencia 

anormal depende no solo del tipo 

cualesquiera de 

la TL~nción de 

de la cadena 

las cadenas 

una hemoglobina 

a.fectada! sino 

también de la parte de la caden.:i. en que ésta alteración se ha 

producido, y lo má.s importante~ la sustitución de un amincác~do 

hidrofóbico por un aminoá.cido polcu- <c:aso de mutación nás 

-frecuente> modi-fic:a enteramente la estabilidad. cohesión y 

solubilidad de la moh'·c:Ltla. En términos generales las 

he.noglob:.nopatias son el resultado de las mutaciones del ADN. (41). 

La repercusión c:li ni ca de las hemoglobinopati as es muy var!adi.: 

Algunas veces no existen s1 ntomas cl1 nic:os tanto en portadores 

homocigotos como heterocigotos~ en otros casos aparecen signo.s de 

ain·~mia hemolJ ti ca solo en pacientes homocigotos, mientras que en 

los heterocigotos est.An libres de s1ntomas <Hemoglobinas S, e, O. 

y E>, y hasta hay ocasiones en las que solo los portadores 

hetet·ocigotos presentan herról is is acentuada <Hemoglobina KO ln> 
(42). 

Estas di-ferenc:ias dependen si la localización del trastorno en la 

molécula de hemoglobina modi.fica o n6 la estabilidad de la misma. 

En general hay una sustitución de un amin~cido por otro en una de 

las cad~nas peptidicas de la globina; las cadenas mas 

frecuentemente aTectadas son la alTa y la beta y en mas raras 

oc:as1ones las game-. o las del 't..:i. Ultima.mente se han observ.:.co le. 

ausencia de uno o rrás amonoA.cidos as1 como el alargamiento ·de, las 

cadenas pepU dicas, existen adem:is hemoglobinopati as Consistentes 

en la .formación de un solo tipo de cadenas Cpor ejemplo,tenemos la 

hemoglobina H con cuat1~0 cadenas beta o la hemoglobina de Bat~t con 

cuatro cadenas gama> C42). 
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Las hemoglobinas anormales pueden clasificarse en cinco grandes 

grupos generales: 

1.-HEMOGLOBINAS ANORMALES POR SUSTITUCION, PERDIDA O AD!CION DE 
UNO O MAS AMINOAC!DOS: 

Al.- POR DELECION O SUSTITUCION DE AMINOACIDOS EN LAS CADENAS 
ALFA z tb>. 

J-TDRONTO J-PARIS J-DXFORD 
J-MEDELLIN MEMPH!S 

G-AUDHALI G-CHINESA G-HONOLULU 
TOR:NO J-FERRARA SINA!-SEALV 
J-CERDERA RUSS SH!MONOSEK! 
~;: X!CO NORFOLK M-BOSTON 
L-PERSIAN GULF UBE lI ETOB!COBE 
G-P.-IILADELPHIA G-NORFOLK N-IWATE 
STANLEYVILLE Il J-BRDUSSA!S J-CAPETOWN 
CHESAPEAKE MANITOBA DAKAR 
J-TOAGORil'.I C-INDONES!A B!BBA 
KDELL!KER G-BAL TIMORE 



B),- POR DELECION O SUSTITUCION 

BETA1 16). 
DE 

TDKUCHI s 
e C-GEOR5ETOWN 
SIRIRA;r PORTO ALEGRE 
;r-BALTIMORE D-BUSHMANN 
E. SASl<ATOON FREIBURG 
G- TAIWAN-ANI GENOVA 
PHILLV HAMMERSMITH 
1(-IBADAN G-COPENHAGUE 
DHOFAR HIKARI 
M-SASKATOON ZURICH 
BíUSTOL M-MILWAUKEE 
SEATLE C-HARLEM 
STANLEVVILLE J-IRAN 

D-IDADAN SANTA ANA 

AGENIGI SABINE 
M-HVDE-PARK OAKRIDGE 

N. BAL TI MORE KOLN 
VAl,IMA KA NS AS 
HI;rIVAMA D. pu;rAB 

HOFU WIEN 
K-WOOLWICH KENWOOD 
R-DURHAMI 

AMINOACIDOS EN LAS CADENAS 

C-HARLEM 
G-SAN .:nsE 
SOGN 
G-COUSHATTA 
E 
TOCAMA 
G-GALVESTON 
;¡-BANGKOK 
N-SEATLE 
SIDNEV 
J-CAMBRID5E 
KORLE-BU 
G-ACERA 
BORAS 
GUN HILL 
N 

~'EMPSEV 

NEW V~RK 
C-ARABIA 
HOPE 
RAINIER 



Cl.- POR DELECION O SUSTITUCION DE AMINOAC!DOS EN LAS CADENAS 
GAMMA: 16) 

F-TEXAS I 

HbF-JAMAICA 

F-TEXAS 11 

HbF-MALTA 

F-ALEXANORA 

F-HULL 

Dl. - POR DELECION O SUSTITUCION DE AMINOACIDOS EN LAS CADENAS 
DELTA: (6). 

A
2 

SPHAl<IA A
2 

FLATBUCH ']: BAB!NGA 

2.- SINDROMES TALASEMICOS: Son provocados por reducc.ión en el 

grado de Si ntcsis de una o mas de las ca.denas de los pépti dt"?s~ 

como consecuencia de mutaciones o por carActer hereditario. 

Como ejemplos tenemos: 

a>.- TALASEMIA LAOTIANA DELTA-BETA 11988): Causada por la 

desaparición de. genes .·~et.á-g'~o_bi~~ i~· c~·a1 .iiicrementa la 

sintesis de la '1em.og.lob·i~a.:~ ... ~~t~i> :E1:-~~ritO ~de· ruptura 

en éste caso es ·. su_mi ~ar ~l. que , :e .pres,enta en la 
talasemia delta-bet·a._Sic"ilianB..:. (18),-"· 

b). - TALASEMIA -::S2. IC"."Al .· 11992) 1. Se presentó como una mutante 

de la beta-ta.lci51!?1"\ia' en L'ri l"'if'fi:i·. Chinr:t cuvc- !"~d'"e> '?"" 

Taiwanesa. ( 19) 

..... 



•3·- ALTERACIONES EN EL MECANISMO NORMAL DE SUSTITUCION DE LAS 
CADENAS POLIPEPTIDICAS, ESPECIALMENTE DE CADENAS GAMA POR BETA, EL 
CASO PARTICULAR DE LA PERSISTENCIA HEREDITARIA DE HOMOGLOBINA 
FETAL <HPFHl • (8l 
Durante la vida adulta es normal la persistencia de una 1 n.fjr.a 

parte de Hemoglc.bin<" -Fetal dentro de l.;r..s Células s<=1ngu.1neas. !.B 

pers:stenc:ia ( o en .::lgun.;;s oc::.::1c:;es re&paric:i6n se enc:uer.t •·a 

por lo Qener·al en e1 desarrollo de hemoglobinopatias Co.QLldc.s, pero 

también puedt= present.:ir=:e .;r.usenc:ia de c:u~louie1· si ntc "'ª 
patológ.:.c:o~ de!~r.-.itando el grLIC:O de l.;. asi llame.da oe,r~ister;! ::a 

hereditaria de he~ci;lobin~ fetal. ca> 

Se han repo~·tado C::?.sos c.:iislado: :-n super HPFH gam'°'-bs-ta 
debido a unil rr.1.•taci6:-t espec:!fic:a G-202 bp 5' sobr.e 1'3; C:!..lbierta dE=l 

Qene G i;a:na, er, su regióí' de: mavc:;1· c:ontrol de le?. enpresi6o, de: la 

mai!i.festac:ión de éste gene. :a> 

4.- HEHEPATIAS: Son aqL•.e-l l:>s hemoolobinas C¡uB ·;·preSeñt~.-r• i!.lgón 

defecto en el gt·•-1po H=me- y~ se~ pot· algur1.ia · de las siQuientes 

ra;::ones: 

• e,).- Alterac:16:-i en la uni6n del Fiet~ro cori la' p.-or.fit:'ina; como 

ejemplos tenemos: Las Meta.hemogl.obine~,i~~ , Cya sea 

c:or.genltas o adcuiridas). 

La Sulfotiemoi;ilobina y l.:i. Metahemalbumina. ( 6 ) 

U.7> 



:"'!:_. 

b>.- Altar.ación en el.-9":~P~ de_ las por-F_irinas Cpor-Firias· y 
porf'inÍJ~ias> · <6> •· 

e>.- Alteración en el ·metabolismo .de las .·porfirinas y del 

Fierro: Derectos de sintesis en anemias siderocarésticas 

o aumento en el depósito de Fierro en hemosiderosis o 

Hemocromatosis. C6> 

S.- DEFECTOS EN EL METABOLISMO DE LA HEMOGLOBINA, INCLUYENDO 
ALTERACIONES EN SU CATABOLISMO. <6> 

Existe otra clasiricación atendiendo a los trastornos fisiológicos 

que puedan provocar~ la cual e~ igualmente v.\.lida: 

1.- Hemoglobinas que producen distorsión de los-eritrocitos 

2.- Hemoglobinas con aumento por la a-finidad por .. el oxigeno 

3ª- Hemoglobina: con disminución por -la , afiñ1dad _por el 

·oy.1 geno. 

5.- Hemoglobinas IneStables. 



Co111<:. p.··~i:::mos =preciar. l~. tec:nolo9i-=:, actual v los 

C.rm::Jficos han permitido descubrir gr~n varir.?d;;od di? hernogl_obinas 

<?.normales; haciendo lnc:apió en que la m3yor parte de éstas. se 

l.:.':'.t!:an eri individu!:ls de asc:endenci.: aft· icana o asiá.:t ic:a, 

los cambio::o .;:i.mbientales sobre !a 

maniTl?'i'<t~ción de c:ier"::ws QE:nes y en su sec'-tenc:ia de nuc!Eótidos; 

E~tuación que gone1·2 al tr~,nc.:;c:ribirse y traducirse ést~ 

inro~·r.~c::.6;i. un.a =·?C'-tenc:ia de 2mincác:idos .:i.lterad.s. en las cadena-;: 

d~ globina. 

Entre las hemoglobin¿i;s anormales recientemente desc:ubierti!\s y 

alterac:icnes patológic&s asociadas con éstas tenemos: 

~).- Hb A
2

: Se encontró como componente mayoritario en la 

~.,ngre de 15 niflíos ( de una muestra aleatori-a dg una 

poblaci~n escolar de 456 > en el valle de Jord4Ln; Est:.•'"i 

15 casos representan tan solo un 3.3% de la pobl~_C::ión 

muestreada (1991 >. (23> 

b). - Hemoi;ilobinai H: Se encontró en "::res miembt·os d'= un.~ 

Í-3milia It~liana as! como en Ltnñ mLtje1· blanca de Brasil 

de c!'"Jgen no ¿;,siá.tico. (17) (=:7> 

En el pt·imer C.:!SO c1c;19(1) se determinó aue la anome.ua'· 

-ft.!c!:' c.rovoc:ad~. por la desacarici6n oe tres 

al-fa-globina. encontrándose además otros tres miembro'i 

de la -familia con persistenc:1a t-.ereditaria 

hemoglobina -fetal <HPFH> mientras que un nif"io de ii ·alío~ 
de edad Cmiembro de ósta mtsma -familia). reunia Ambos 

pade·=imientos. C17) 



En el segundo caso (1989) la enrermedad se mani1-estó con 

una severidad moderada. El marcado de los genes demostró 

que la anomaH a -Fué causci.da por la asociación de do-s 

grupos anormales de genes al1-a-globina. sobre el 

crOmosoma 16. 

Estos datos ilustran la necesidad de estudios .frecuentes 

a nivel molecul.s.r para. el diagnóstico de éste . grupo 

heterogéneo de ~nTermedades, 

e>.- Hemoglobina Al-fa 58 E 7 Donde la histidina 

reempla:::a a la Tirosina. <1989) (13)' 

d> .- Hemoglobina 91!='ta-ó: Glu toma ,el. _lug~r 
(1989). (13) 

de Lys. 

e>.- Hemoglobina Beta-26 <B 8): También:_Glu ·~·:sUStituYe- a la 

Lys (1989). (13) 

T> .- Hemoglobina Chandigar:-t C1989f: -Se ~~c;:oi:i~ró .en la. I_ndia, 

en un ir.di vi duo de 35 af'ios _de ~t!~~'--. ~~:~~e de Lm nino 
talasémic:o. (20> 
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lt.z.- TALASEMlAS1 

.Son transtornos de tipo hereditario eri- to's cuales···ae--·,-V.-.·af'ectada 

la s1ntesis de alguna cadena normal· de- -h~~Dgl.~bi~~- por· iO -Cual la 

HbA se produce en poca cantidad siend~-· céuftperl~~d·a_ ~ci/~:-~f aumentC 
de algOn tipo de hemoglobina ~normal. :(2)·; <3:)_-:· 

Pcr lo general la cadena af'ectada es la bet·a <be.ta talasemi.3.) y 

raras veces las demAs (alf'a talesemia etc.). La desigual 

producción de cadenas peptidicas origina un trastorno en la 

estabilidad de la hemoglobina va que las cadenas presentes en 

mayor cantidad no encuentran "parejd" para asociarse, precipitandq, 

a~i en los e1""itrocitos e incluso en tos eritroblastos, trayendo 

como consecuencia la rápido?. dE::trL1c:ción de las células defectuosa 

(42> .e incluso se ha reportado una di~icultad en la capacidad de 

llenado de· 1a vegiga CHipostenurial debidc:1 probablemente a que al 

polimerizar la hemoglobina 5 se propicia una oclusión 

microvascular de la vasa recta de la m6dula renal (14). 

Las talasemias se encuentran entre las alteraciones genéticas mas 

extendidas por el mundo. 

La alfa talasemia, la beta talasemia, las 

Constant Spring son mutaciones comunes en el 

hemoglobinas E y 

sur-·este de as Ja 

<29>, as! por ejemplo en Taiwan los casos de alfa talasemia son 

alteraciones gen*ticas no poco comunes donde se ha 'utilizado <en 

los estudios e+ectu.;idoo;;l une- prep;;ir~ci6n de tiemoglcbinª H 

modificada para estudies de prevalencia los cuales revelaron una 

incidencia global de_ 3.4Y. y espec.!~icamente.una -incidencia de 0.41. 

en los individues de ascendencia China y de 4Z -en los de origen 

Taiwarés. <26> 

CU> 



De la misma manera~ otros estudios que se reportan realizados en 

Una población de la India <Dungapur, distrito de RaJasthan> 

revelaron una incidencia total de 2.4X en la población muestreada 

(2)' mientras que otro 11stl.~dic:' realizado en nil'los de un población 

escolar del valle de Jordi1n revel6 la persistencia de 3.3Y. de beta 

talasemia me~or, 3.5X de al~a talasemia, 0.447. de drepanocitosis 

as! como 0.89X de eliptocitosis hereditaria. C23) 

El diagnóstico de talasemias y de los portadores de algunas 

hemogl~binas anormales son determinantes en la identiTicación. de 

parejas de alto riesgo quienes deber~n prever un estudio como 

diagnóstico prenatal. (29) 

La determinación de cualquier- enfermedad .talasémica tales como la 

enfermedad por hemoglcbina H, hom~cigosis en_·.1a beta talasemia y 

l" conjunción de betB talasemia.con. HbE puede llevarse a cabo 

fAci !mente a partir de los resultados· de laboratorio cli nir.o, 

modi-ficaciones de los indices hematológicos y de la electroforesis 

de hemoglobina. Pero el diagn6stico para los portadores de 

talasemia es complicado y en algunas ocasiones sen necesarias 

tltcnicas muy sofisticadas de s1 ntesis de prcte1 nas in vi tro y 

an•lisis de DNA (291. 

Las talasemias o "anemias Mediterr.t..neas" pueden ser 

clasi~icadas de la siguiente,manera: 

1.- TALASEMIA MAYDR1 También llamada alfa-talcisemi=-' o 

eni=ermedad de Coley, se ·caractBf.tza _ por la -falta o 

deficiencia en la Tormac:i6n de las : cadenas alfa, r.omo 

~stas se encuentran· presentes en 'las hemoglobinas 

, ... 



normales sU -dismi nuc:i6n· Tavorec:e· la: -formación de cuatro 

cadenas iguales, si éstas son gama se -formar• la 

hemoglobin~ de Bart (gama 4> y si son beta se -formará la 

hemoglobina H ~beta 4>, la primera se presenta en el 

nifto mientras que la segunda es mas Trecuente en el 

adulto. 

Los homocigotos presentan grandes cantidades de 

hemoglobina de Bat·t y parec:en incompatibles con la v:rla 

despu~s de 7 a 8 1 /2 meses de edad gestac i ona 1 • El curse.> 

de la enf'ermedad es grave <letal). no siendo el tcdo 

posible un tratamiento. 

La esplenectomí.a puede ayudar, los pacientes in-fanti les 

con esta en.fermed8d presentan &dern:.s de anemia cr6nica 

hemoUtica grave lo siQLliente: Esplenomegalia evidente, 

c:réneo e~ cepillo asi come nume1·osos ei·i~robl~stos en el 

Trotis sangui neo. an1socitos:.s Ccélulcis de Dianc.' y 

aumento en la resistencia osrrótic:a de los er·itroc:itcs. 

( !) (4:'.:) 

2.- TALASEMIA MENOR Cte.mbien llamadc:i. Beta Talasemia) z Se 

caracteriza por un.a disminución en la. slntesis de !C's 

cadenas beta por lo que la hemoglobina A111. me encuentra 

disminuida en cantidad, habiendo -un eMceso de cadenas 

al-Fr éstas se combinan con las delta y gama. produciendo 

una elevación en lo!! niveles de hemoglobina A
2 

y .fetal. 

(3) (42) 
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Esta anemia es propia de··ios -heteí-ocigotos~ Se ·presenta 

en Terma atenuada,<a·-·pesar de· haber anemia no-es c;ir"ave, a. 

pesar de uña eleVada:.·~.i,;61 isi$·:· N~ -e~·-:.~~~ci· ,l.?.· pr_~Senci~ 
de un pequef'[o tumor _Eisplénico, .1á.s a·lte:raciaries'.-. en los 

eritrocitos no. son tan: drAsticas cerno en,·. la'· 1:aiasemi.?. 

mayor, sin·. em~arg~- ·e};: c:~;,~~ni do _ d~_- _,·.hemC9'10~-i.ri~_.-_(~n :_:_)os 

eritroc:itos es in-feriar al n·c;rmal-~ ·_;·ap~l".'ec1~f'do 

-· ' ... , ... "" .. - ' 

3.- DELTA-TALASEMIA: .se· é:~~ácterÍZa···p~r. u~-~ -~1~1C:ia-l.ta·d_ ei;l .- la 

s~:t::~:P:;e~:s c:::e::~ .. ::~:;,~t:;(,f:~t~hu·~~1a'}hemog 1 obi na 
4.- GAMA-TALASEMIAS. sé'. ~~iác:te~.i_-;:'á~.~P~f:;}·µ',.;1:fd~f'i·c·1Eii~ci~: en'- la 

si ntesis de ~~de~~-~-:·~1+T:á'_;·.f~fJ~~t:i.~{~~-~_.~.~~~~<~'.~~ ~;.:-di~~~~:~u"c:.jón 
de la hemoglobina .fetal con':,• lS.» ·~oris'fgiii"E!nte: _::di'f:icul1 .:id 
para sobreviv_i,t:· d~t--á~t··e i'~~~--~~-~ta~i~r1/'·:(1·,--:·" · . , 

'. "· .; .. ' .. ·· 

Varios tipos de· TalasemiaS o de' 'pet:sistencia -.- het-e[Útaria c!e 

hemoglobina --.fet~'l ,· ~(;~ C~us·~-das por. la desapa'.riciÓn de grupos "de 

genes de l;_·:·~~t·~~g_l~~bi:ri~. h~mana. La mayor parte de ·•,?tas lesiones 

de ni~el molecUlar:revelan una clara relación en 1o·que concierne 

tanta al taniano como a la localización de sus puntos de ruptura. 

Esto nos puede indicar mecanismos. comunes de recombinación lns 

cuales son responsables de generar tales desapa.riciones. as! por 

ejemplo la Talasemia Belga super <G> gamma super <+> <super> <A> 
<gama del ta beta> super (0) es el resulta do de un.P. gran 

d~-saparición eKtendida del grupo de genes beta globina en 3' del 

ºene super CA> i;;ama. C21> <22> 
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En la Talasemia Laotiana se determin6_el punto de ruptura· ~··en-el 

IVS II del gene delta-globina, antre· las· p~·StciOnés--775 a 7.81, ~muy 
si mi lar al punto de ruptura 5' de·.' la·: t&1Asenita Sici 1 ianS: 
delta-beta. 1161 ':·;<·;·· 

De ésta -forma, mediante el marcado ·de ·1~5.-.""-.g·~-~~-S~ y; ·estUcit~~ a nivel 
molecular, se han podido ·identiTicar-~ca~~-~-:~di',~;_,~-~- m~·t~~~te:s de la 

hemoglobina~ especialmente en PacierÍt.~~ ·' c~rf -::antec~d~ntes de 

alg~n tipo de Talasemia C16>. 

II.3.-HEMOGLOBINAS ANORMALES EN MEXICD: 

Los antecedentes que se tienen er-1 frlt:.:.;ico acerca de lndividucs 

porta.dores de Hem~globinas anormales o con trastornos en su 

s1 ntesis se iniciaron en 1950 con la observación de f'tl.ncz y 

Lava.lle de un p~c:iente con drePanoc:itosis estudi~do en el Ho;pit~l 

In-fanti l de M1h:ico. C4> (36> 

A partir de 1960 con Lisker. se efectuaron las primeras encuestas 

orientadas a ds-scubri_r éste tipo de transtornos genéticos en 
di-ferentes tipos de poblaciones y se di-fundieror. las técniccls 

~sicas para identiTicarlos, de manera que el nOmero de caE•is 

descubiertos aumentó en Terma considerable. (5) 

En consecuencia. la iri-formación acerca de individuos cortadores de 

hemoglobinas anormales la tenemos expuesta en la tabla No. 2 en la 

cual podemos notar que la variante de hemOglobina anormal en 

centrada con mayor -Frecuencia en nuestro pal s es la Hemoglobina s~ 

locali~ada principalmente entre los habitantes de las costas C~l 

Gol-fo y del Pac.1-Fic:o. (5) (32> 



El trastorne he.r&ditario:·de ··1e Hemoglobina que ocupa el Qegundo 

lugar en Trecue~~i~:'.;:~'.s ~,~ .·e~t.~:-"~~·la~~m~·a, ná obstante reportes de 
sujetos dobles heter.oi;:~g-~~.o_s:.pa~a·.6.mbas anormalidades. (33) <34> 

(35) 

_ _,,, 

Sin embargo," la '.1~~,r~iri~~J'i··~m·· ~¿_;~Ca· de 

México ~e ha" d1~:1?1~6':.;;;:~a,~fürrpos: 
Hemoglobinas anormales 

a>.,..;· Pobi~CÍ~~·~~":~I~d.i-g~~-~s·~~--:ni~Sti::as e intrahosp:ltalarias 
.. ~; .. ,~,:-: ,l,-.::-::· - ::~?---; •·.~' ~. -

b) .- 'P~Ci~rl·t~~-~-:~~~l·~·cf~~··,.~c;¡,,_~problema de anémia heme U tica 
.;_.,, .. 

en 

Estudios reai·fzá~O~·;:·::.-:a·¡:·~:.2336º. -~~_:sor:ias .. de ascenden'cia In'd.1 g~na 
reveláron t-~n!·, sol~~ ;·~·ti·~tr~., casos de hemoglobin~s: a~or~_~té_S.- <.~·}71.~·. 
(37> •. :... .. .. 

. .· ·:'} ·~;·~\:·:- ··. ' . 

Por otro ladcf, lo~·. ~~~~d¡os mli~ad~s en ~obl;icio~~~;:)ndlgeras 
hl.bridas ·de .ias ~~·st~-s d~i· ~oi:'.ro····v. ·del ·Pact·-rica~:, ·dé'in~~t't:·~·~·cJ'ri Una 

incide.nci~~--: ~~~-:iab'x~ de he.tero~·f gOtc~ .de, lá: ~.~.m.~g~~:b·Í·~~:.s'::a,~ '..\.'c01ñ~ 
otros tipos de anormalida~es·"·hem~i110,bi ni,:".1!'."·,.-~~~.·de~:·~:IÍ\tDta1:\_'<:.~,~:- ,·4631 
cases estudt.ados se presentaren 2'f4 c~n "ª~º~,;a~:í ~'d~~~;~~·:('4:~2~> ·~--- (6) 

- . ..,,~-. .:._,~-;-.,;-c.-·;:';'',',:.¡=-=,-;·:-:-·; -.. ~::-:.-e .-o-oc; 

Los estudios realizados en poblaciones i.ntr~h~sPi~á.lar:i.aS ·de 

Puebla y GuadalaJara revelaron tan ~olo un 9.34X de ~emoglobinas 

anormales (26 casos de 7554 estudiados>. <6> 

En les pacientes con problemas de anemia hemolitic.a, la 

hemoglobina anormal qu& se presenta con mayor -frecuencia es la 

hemoglogina s, identiofi~ndose ademt..s otras dos llamadas 

hemoglobina f"IA.xico y hemoglobina Chiapas~ cuyas cara~teristicas 

principales se resumen a continuación: (6) 

.... 



1.-Hb l1EX!C01 

a).- Migra m~s r•pido que la HbA en electroforesis en 
papel a pH=B. 6. 

b). - No se separa totalmente de la HbA ·-en la 

electroToresis en papel a pH=6. 5 mientra: oue.· t ier.e 

una velc:>c:idad de migración idéntica a "1a . de· ésta a 

pH=B.6 pero utilizando como soporte agar~g91. 

el. - Las determinaciones cUanti tativas '.~sand~·-'-e1: bfoi.lue de 
almidón en electrc.fori!sis y la ··-~~i-~iniiá-: ·. de 

cromatogra.f! a en IRC:-50 amberlit~ .. mue,~tra~· ~_ue est.in 

cc1flstitu1.das por un 20'l. de la he~?9~?bi_~:a ·total en 

cada caSo. 

2. -Hb CHIAPAS1 

Se ha determinado qu~)a ·anonlaua· de 651:a:ih~moglobina 
presenta en i'a po1:iic:lóri; 114 de la ·~~:cÍ~~a ;~·i-:.:a, donde 
Arginina Sustituye· a '.1~ Prol ina~ 

Desde .el pLtntc_ de vista' eie~tro.t:6rétic:~ podeir.o: dec:ir 

siguiente:· 
···.· ' ... 

la 

a).- se· desplaZ.i mas '16nta~ente que la HbA, mientras·' que 

no se· observa:_ desplazamiento del componente A
2 

a pH 

alcalino.·(e.~> utilizando como soportes pa~el o gel 

de slmid6ñ. 

127> 



b) .- Si se utiliza como soporte Agar-gel se muv·•e 

ligeramente adelante de la-HbA. 

e).- Solo ha sido descubierta en ~arma heterocig~~a con la 

Hb A y al igual qt.te la Hb m.Hico~·- se desconocen los 

&! ntomas que ocas.icnari a al _e~.:t;.:,a.r ,~' en ·estado 

homocigoto o en Terma _h~~~r,o_c:igo_~.ª -con· - otrli.. 

hemoglobina anormal. 

Sin embargo, es importante conocer la · Pi::i~Ú.bfe 'fm:idencia de 

Hemoglobinas anormales en una pob1"aci6n ··&aná', :de· ·per-~~-~~S·, de la· 

Ciudad d.e MéKic:c y •rea Metr'oP:011t"aná.'., a -Fin de conocer su 

Trecuencia y significancia. 

<28> 



TABLA NUMERO 2 

LISTA DE HEMOGLOBINOPATIAS Y TALASEMIAS ENCONTRADAS EN MEXICO C6) 

NOMBRE No.CASOS ORIGEN ETNICO 

MEX!CO Co. 54 GL!-GLU) 3 MEXICANO 

CHIAF'AS '" 114 PRO-ARG) 2 MEXICA!'l/0 

TARRANT '" 126 ASP-ASNl '· MEXICANO 

s C(' 6 GLU-VAU 212 MEXICANO 

AF"RICANO 

HDLANDCS 

e ((' 6 GLU-LYSl 11 MEXICANO 

G-SAN JOSE C(' 7GLUcGL Y J MEXICANO 

J··BAL TI MORE ( (' 16 GLY-ASPJ MEXICAf\JO 

E C(' 26 GLU-LYSJ MEXICANO 

FANNIN-LUBBOK MEXICANO 
C(' 119 GLY-ASPJ 

RIYADH ((' 120 LYS-ASPJ 3 MEXICANO 

D-LOS ANGELECS ((3 121 GLU-GLNJ MEXICANO 



TALASEMIAS: 
ENFERMEDAD H 3 MEXICANO 

ALFA-TALASEMIA ó MEXICANO 

BETA-TALASEMIA HOMOCIGOTA :s MEXICANO 

BETA-TALASEMIA 17 LIBANES 

TALASEMIA COMB.INADI\ CON ~:bs· 2 'MEXICANO 
. LIBANE3 

HbS'-HPFH MEXICANO 

HbE-TCiLAOEMTA l· MEXICANO 

HPFH 3 MEXICANO 

"• CBO> 



111.- DIAGNOSTICO DE LABORATORIO PARA LAS HEMOGLOBINAS NORMALES Y 

ANORMALES. 

Las técnicas empleadas para el cHagróstico e identi.ficaci6n de las 

hemoglobinopati2<.: son mú:ltiples y desde 1L1ego, unas mas confiable~ 

o mas elaboradas que otras. Entre las técnicas m~s comunes 

te:iemos las siguiE-ntes: 

1.- CROMATOGRAFIA1 Se utili::::\ la t~cnica en colurñf"la, loS 

adsorventes recomendados son: DEAEE celulosa. amba-!·lita :ri;-c 

50 asi como la carbo::imeti 1-celulosa. (6) 

ME·diante óste método se han encontrado altos niveles de 

hemoglobina fetal en pacientes con s!.ndrome mielodisplastj1_0 

(MDS> <25>. 

2.- TECNICAS DE CURVAS DE SOLUBILIDAD O AFINIDAD PDR EL OXIGENO! 

Cuando la Hemoglobina se trans.forma de SLI .forma reducida a 

oxidada debido a un t1·atamientc. di.ferentes presiones 

parciales de o::lgeno. se obtiene una curva de tipo sigmoidea, 

l.;.. cual varia cuando se trata de otros tipos de hemoglobina 

(ver la gr:t.-fica No. ::? >. (6) (45) 

:S.- INMLINOELECTROFORE6I5 V DIFUSION SOBRE GEL. (6) 



4.- EBPECTROFOTOMETRIAr Las diversas hemoglobinas presentan picos 
de absorbancia. a di.ferentes longitudes de ·anda' las·. cuales se 

hacen mas evidentes en la región del ·uitr:a:violeta.~ c6> 

~.- MICROSCOPIA ELECTRONICAr 
formación de ct·istales 

-Falci.forme. 

Es de ---_;~~~~ci-~i··_ 

de ·.H~f!lóg-~ºt;~-o~; ;~s· 

:·,.-... .. 

'la 
.. anemia 

6.- TECNICA DE HIBRIDACIONr Se basa,' en · la·-, i:i;;'~n~_tJral i :ación y 

renatural i::ación de. la~. c~d~n~:~-- ~if'a» y::_.: b~t'~~ ·:.~ediante 6ste 

método se han lot;1rado .dete.Ctar;<á1guna~::~-lteracion~~ -de dictÍas 

cadenas. C6) 

'"'" 



GRAFICA NUMERO 2 

CURVAS DE SOLUBILIDAD O SATURACION EN OXIGENO 

PARA DIVERSAS 1-EMOGLOBINAS C45) 

l( SAT. DE Oz 

'ºº 

80 

20 

PRES I Ot J DE 0z <nl'm d• Hg> 

, ... 



7.- E~ECTROFORESIS1 Es uno de los m6todos mas completos ya que la 

mayoria de las hemoglobinas anormales .pueden •er 

identif=icadas. 

De acuerdo con la carga el6ctrica que presente la hemoglobina 

en estudio ser• su corrimiento en un campo electrof'on.t-ica. 

En particular, éste trabajo esU Dl"ientado a realizar·· un 

ará lisis electroforético por lo cual: se tratar.A.;-'et''.>~-te"!~ ··con 

mayor prof'undidad posteriormente. <15> (28), 
. :(~_(-, 

a.- RECIENTEMENTE SE HA VALIDADO .UN .SISTEMA ESPECIALI7.A~:b~í. ,;ES 10
- el 

cual relaciona la stgniTicancia de. los s1 'ndr:ó~~~;¿:{~·},~6'~i~Os 
con la deficiencia de Fierro. Dicha ~~fi~~~::i.6:n· .. '·se~ :ha 

desarrollado de acuerdo con la eficacia de 65ite'· siSt-S:rTiá. - para 

detectar Talasemias y hem,,globinopati as en 1671 mUJerf!s y 

1490 varones en un laboratorio. 

Todos los 845 casos de microcitosis encontrados entre ellos 

fueron utilizados para estimar las frecuencias r.eales de les 

grupos de diagnóstico asi como identificados por el- ES <Micro 
Hema Screen>. La detección de microcitosis puede ser 6til 

como un método r~pido de obtener y procesar datos de un 

anali:ador automi.tico. Este puede aplicarse en las discersi6n 

tanto de talasemias como deficiencias de Fierro como una 

estimación primaria dentro del laborator·io o como un m6todo 

de dia.gróstic:o computari::a.do de una población. (30> 

.... 



111.t- ~000 ELECTROF'ORETICO: 

La electroToresis es el estudio (anal1tico) del movimiento de 

mol6culas cargadas en un campo eléctrico. La técnica-que ha sido 

utilizada por los bioqulmicos por lo menos durante los Oltimos 

cincuenta alfes, es especialmente aplicable en ,la. c;~r~C~e_rt'~a.~16.ft y 

anl.lisis de biopollmeros. La migración de las mclléculas- en un 

campo eléctrico es in.fluenciada por el tamarro_;- f0rma·~--:-.· c~~ga ~·:y 
naturale:::a qui mica de la molécula. (43) 

Las 't.écnic:as de electroforesi~ pued~n ser .cla"Si.ficad.9.s como 

El ectro-foresis 1 ibre y Elect1·0Toresis de :.:ona. 

En la electro-foresis libre se somete a un campo elé~trico una 

solución de la macroMoléocula en un bufTer acuoso dentro de una 

celda cerrada. La proporci6n de la migración de las macromoléculas 

es medido mediante la observacion directa de'la zona limite 

de separación de las moléculas respecto al solvente puro. Debido a 

s¡..~·tos problemas experimentales, causados ot·im:ipalmente por el 

manejo de las muestras. ( por eje!flplo el mezclado de estas debido 

a la convec:ción o vibración, di~usión de las mismas, etc. esta 

modalidad de la elet:troforesis no per~ite por si misma ser •Jn 

buen m6toCo de rutina analitica y es rara v~= utilizada en la 

actual ida. d. C4~> 

'""' 



Las t.6cnicas de electroToresis de zona superan la mayor! a de •stos 

problemas por el empleo de una solución bufTer saturada •s1 como 

un medio elect.roTorético de soporte. La muestra a·ser analizada se 

aplica sobre el medio de manera de dejar sobre 6ste Una pequef'í:a 

mancha o una banda muy ténue .. La migración de las moli6culas '="S 

in-Fluenciada por la aplicación de un campo eli6ctrico y la 

naturaleza J. ntima del soporte .. OOn cuando es di Ti ci l cuantificar 

el movimiento electro-forético de moléculas en un soporte sólido, 

la electro.foresis de zona ha logrado una 

rrátodo de purificación y determinación 

biomoléculas. (43) 

gran 

del 

aceptación 

taman'o de 

CC'fflO 

l~s 

El movimiento de una molécula cargada sujeta a un campo eléctrico 
est-'. dado por la siguente ecuación_:. C4~) 

E q f V 

En la cual: 

E = Campo e·léctrico C en volts/cm. 

q = Carga n~ta·. de 1_4 moli6cula 
" _., 

f =-Coeficiente --de , friCción, ·.·el cual depende 
pr:incip-almente - de la masa y de la 
conformación 'de.la mo16cula .. 

v = Velocidad de la mot.S:c:ula. 

.. .. 



LA part1cula cargada se mueve a una velocidad constante la cual 

depende-directamente de la Tueza el6c:trica <E q>. y es invei·samente 

proporcional a la conc:entraci6n que- rep'ercU.t'e en la viscosic:!~d 

(.f). La velocidad de la molécula c~rgada se._:det.~·rmina ~edi'~nte la 

siguiente ecuación:. (43> 

V = E q 

El camoo eléctrico apl ic:ado durante la elec:t1-oforesis (el cual 

estA representa.do en la ecuación como " E " generalmente se 

mantiene constante durar.te el p1·oc:eso. Bajo éstas condiciones. "l 

movimiento de la moU:cL1la cargada depende de la relac i6n 

carga/masa tq/.f). Recordemos oLte el c:oe.fic:iente de .fricci6r• dE• una. 

molécula es una medida de su mas,; y c:on.formac:ión, (43) 

El movimier.to de una p.=u-tlc:ula c~.rrada en un campo eléctrico s2 

entiende generalmente en términos de "movilidad",--/." ~- a.si la 

sj •J=liente ec:uaci6n nos exp1·esa la velocidad por unidad de - campo 

eléctrico:. (4:3) 

q 

!' 

(3?) 



Teóricamente, si conocemos. la carga eléctrica neta de una molécula. 

· (q) nos ser.la posible medir "-f" y por lo tanto obtener la 

in-Formación acerca de la -Facilidad de desplazamiento en medio 

acuoso y Terma de la molécUla mediante el estudio de su movilidad 

dent.rc de un campo eléctrico. Pretender de-Finir 11 -f" cor 

electro-Foresis no ha sido satisf"actorio, principalmente porqi..1e la 

~!tima ecuación no se puede aplicar adecuadamente al proceso 

electrof"ot"ético. E>:isten -factores muy _importantes que no es.in 

comprendidos en ésta ecuación como son por ejemplo la interacción 

de las moléculas en migración con el medio de soporte y el 

solvatamiento de las moléculas por los iones de la solución 

bur~ar. Esto quiere decir que la electrof"oresis no se utiliza 

cormlnmente para conocer detalles especii=icos acerca del tamafto y 

-forma de una mol~cula. (43) 

Por el contrario, ha sido aplicada al an4.lisis de.· pu~e:a e 

identi·f-icaci6n de macn?mol6culas. Se supon!! que cada .·moléci.ila, ·de 

una me:zcla tiene su_p_~opi~ c~~ga y tamaJ"to y por -~jo~~"~"ta:nt~ __ su 

movilidad en un campo eléctrico ser~ .caract.e.r1Stic'a •.. Esta 

st.ipos.iCió~ C:'?nstituye la _base par_a e.l anil~~~s ,Y ... ~eparaci~n por 

cualqUier método electrof"orético. La técnica· -·es _Ut~ t"i ?-adi:t. 

especialment.9 ·en el. ·afli.lisis de- ... am~noi.·~-idO~~ i::arbohidratos, 

péptidos, Pt"ote1 nas, nucleótidcs y ii.cido!L nucléicos. C43> 

El -Factor q~e- ~aria en cada-m6todo electrof"or6tico es el tipo de 

medio -de -sOparte el cual puede it" desde el papel hasta los 

diversos tipos de Gel. A continuación trataremos el método 

electro~or6ttco e~ acet~tO de celulosa, por haber sido el 

utilizado en et prés~~te trabajo. C43> 



III2.- ELECTROFORESIS SOBRE ACETATO DE CELULOSA. 

Cuando se recurre a ésta modalidad de medio de soporte 

electro-forético se procede de manera similar a la c:romatografia en 

papel; la muestra a ser analizada se coloca como una mancha o 

banda por la parte media de la tira de acetato de celulosa. Se 

conocen dos técnicas para la aplicación de la muestra, la 

aplicaciór. en secoten la cual la tira se impregna previamente en 

el bu.f=.fer y se deja secar para pos~eriormente coloc:ar la muestra) 

y la v.1a hómeda <en la cual la muestra se aplica sobre la tira 

humedecida en la solución buffer> • El método en seco ~ como 

resultado manchas mas pequeft'as pero una mejor resolución que por 

la v.1a ~meda; sin embargo éste Oltimo m6todo es mas facil de 

ejecutar, adeim.s se recomienda porque .favorece la inducción de la 

sustancia a analizar. <43> 

Posteriormente a la aplicación de la muestra la tira de acetato de 

celulosa se coloca en la ci.mara de electro-foresis de tal .forma que 

los extremos de aquella queden sumergidos en contenedores 

separados estableciendo una especie de "puente de contacto". 

Después se conecta la cámara a una -fuente de poder y se aplica un 

cierto voltaje. ~43) 

,..,, 



La cantidad de tiempo necesario en una electroforesis depende 

entre otras muchas razones del medio de soporte, la naturaleza de 

la muestra, el voltaje aplicado as1 como l.as dimensiones de las 

tiras y con Trecuencia se hacen necesarias algunas pruebas 

preliminares a fin de encontrar el periodo de tiempo mas adecuado~ 

sin embat·go, para la mayoria de los casos es suficiente de 45 

minutos a una hora. C43) 

Una ve~ que ha concluido el corrimiento electrofcnitico, el 

revelado de los componentes de la muestra se puede efectuar ya sea 

rociando o sumergiendo las tiras en una.solución colorante. 

El reactivo empleado para tal e-Fecto depender.6. desde. luego de la 
naturaleza qu1mica de la mueSt.ra. C43) ·, 

A:.~noue la eléctro-Foresis en acetato ·de celulosa no difiere mucho 

de la electroforesis en papel cada medio de soporte tiene sus 

propias caracteri sticas y limitantes, aSi por ejemplo la 

electroforesis en papel se utiliza rara vez en la actualidad 

ewcepto en el an:..lisis de pequel'fas moléculas cargadas tales como 

los aminoi.:idos,~ptidos, y mucleótidos, debido ~ que este tipo 

de moléculas presentan cargas pequerlas, la movilidad 

electroforética es baja a menos que Ge apliquen altos voltajes lo 

cual complica el corrimiento pues se provoca un exceso de calor 

dando como resultado una evaporación del bu~~er asi como el secado 

de la tira· de papel, 6sto puede resolverse colocando la tira en.tre 

do& placas dm vidrio o ejecutando el corrimiento en una e.A.mara en 

refrigeración. (43) 

'''" 



Lr.>s mtlltiples gt-upos hidro:-:ilo de la celulosa (del papel) dan 

lugar a una profunda interacción entre las mac:romoléc:ulas polares 

..,. li?. tir.:i. Ce papel para electroforesis. Debido a ~sto las 

prote! nas hidr·ofi licas y ác::d~<:: m'-1c!a1cos tien=h~r, ¿.. p1-t=~.:r.tc.:.i· una 

baja movilidad electrofon1!-tica. L.:1. ~cetilac:ión de los grut?o~ 

hj dt·oxi lo de la celulosa dá como resultadci el Acetato de celulosa 

el cual me:iora cnn-=.id::-rabl•~i-:-1<.?nte !a seoarac:ión electrcfor-ética '~:? 

t'f,·.:romoléi::u!ss pol..:wes. El acetato de Celulosa presenta algunas 

e•: ..-a.s V:E-nt.?.jas sob1·e la celulosa. incluyendo Lm menor tiempo de 

ar.álisis con me-jo1· 1·esolLtc:i6n~ detección de mLtestras aún im.s 

pequerías debido a un moder~.do contraste de fondo asi como el uso 

d~· voltajes má~ bajos. Los aparato5 nece:;arios para efectuar una 

e1r~ctro-foresis en papel o en acetato de celulosa ~on relativamente 

simples y hast.:i. pueden ser disef'íados para uso escolar. Sin embargo 

se puede disponer en el comercio de modelo~ prácticos y 

ec:onómicos. C4:i 



Ill.3.- ELECTROFORESIS DE HEMOGLOBINA. 

Las moU:c:uls-.s i1r: h?.mo9J c.~!nc-. C::"' una ~n:: w:i6n a!::i',l ina tie:-,er. un.; 

.-:;·-:::' -;;:-;:i+.ive- ni:?"':'.: ': sli !'·.1_1even !""14"1c:i2 e! ánodo~ en un sistt:··•..;1. 

iz·1·:c:t.ro.forético .. a una ·,¡elr.c:ir.lé\.d proriarcion;;,l e. la fuerza de su 

carga. Lacz que tien1=?1; una movi l ~d.:i.d electro-forética mavor que 1.a 

hemog!obin~. A &. Ltn pl-! de 0.6 Lm~:<. solución de barbital 

conocen como Hernoglcb:: n.:i'.5 rA~id-?.s "; éstc>.s incluyer, la 

La Hb e 

e;;. la ;..~.= 1::.-':~ d~ l::;-: !:~r:;ogleib1n:.s c:cwt·ientes. c:.tando en orC·~n 

~scendante 5 1?s rJL\2 presentan maye·:· movilid,::1.d tenemoF: HbAz' HbE, 

La electrofoi-..:;.::;i".5 en acetato de celulo~a requiere mer'OS 

herr.cl!=adc~ e;:; ~:r rá:;iCa y pr.!l"mite pt·ácticamcnte las misma~ 

se-;icit·.:i.cior~s. 1 
.. i1 ci!i;.ct•·r.rfo1·e:ir: ccr. gel de c.lm1C~n '. i:n blo~Uf: dr:: 

almid!ir-1 dA. Lm:?:; separaciones me.!> netC1.s y e!! muy t'.lti 1 para la 

6otir.,a cuantificac:i6n de la Hb,.
2 

Cpuede;"l 1-ei::ortarse las bandas 

p~ra de!c..':.OL1&s elu!. rlzis v .T1ll'di 1·se por i::u denzi dc.d óptica> .pen:l __ s•1 

empleo ES rnao; camal i.r.:.:-do. El gel de agat· 1:15~ al oa1·ecer~ el me..ior 

par.:. !a 6e-pa1-.;1!.:'i.6n ~·ei-:i.,·o.foré+.ic.:-. ue la Hb,. .• (46} 

Para l~ r.:ua,nti.fic,:o·:i6: de l:.. Hb,u. el métocio de b!OCLH? de almid6n 

de Kunkel y Co!r: q95·n e!::: t~l vP.:: el más adecuaCo • <~é) 

Ejemnlos de otrcs rré+:i:ido~ qu<? ~on allJO ~i;; c6morlos para el trabaj~ 

habitu..::l ·en el l.: ... bc•·.::i.tor·io c:l!.nti::c ~i:::n el del ,:..'::et~t<:: de celulr.·s.~ 

tMai-enQC! Ri=· . .,1e ~ 965). la c:romatogr.:1:fi ~ de celulosa DCf!C (._.ÍL\sman 

Do:v. 196U r:ori el o~l de. almidón <Aksoy y E!"det"l. 1965> v ccn el 

gel ce a~~·· 'V•~u!is v Ces. 1?~0). '46) 

C42> 



Se pueden disponer de distintos tipos de apar_~tos para las 

ele~troforesis de las hemoglobinas. Se aplica el h~moli:ado a un 

medio de soporte dentr:o de la c.lmara que . tiene una solución 

amortiguadora~,. 0·y se aplica un volt~je constante.' Los di-ferentes 

mE":ÜCs ~y -~-_:_Solucio!'es'· varian en cuanto, a la eficacia de la 

separación. Ninguno es a tci ve: pr.lctico y ádecuado para todas las 

sepa.racion_~-s. X ·para pr~_pósitos ·de-diTerenciación • (46) 

La electrÓToresis ·en ·pape~ .filtro con une=. sol u c.ión buffet· de 

barbital es sencilla y satisfacto"ria para el t1·e.bajo habitual!' y 

el'. ~as seoarE'cione'! indicadas· pero no muestra la HbHa. Une\ o:ol1..11:ión 

tris permitir~ la· det~cci~n· de pequef¡as fracciones de hemoglobina, 

incluyendo la HbA2 ~pero es menos satisfactoria para separ~r la 

la Hb• de la Hbc de la H~ <46>. 

Una caracteri":<:ación -final de las hemoglobinas anormales estA Tl.IE-t·a. 

del alcance de·un laboratorio clinico en trabajos h~bituaies.Hacen 
1.:.~ta una purificación de la hemoglobina ~i10i-.~81 ~ffiédiá-nte 
electr.of'.oresis c:on bloque de almid:5on: Experimento'S d~ hibridación 

para determinar si la anomal~a está en la cadena· al.fa o la beta 

as! como la "toma de huellas dactilares". En éste <altimo proceso, 

las cadenas pol ipepti die as se descomponen!' mediante digestión 

en:imS..tica, en péptidos, que se separa~ haciendo una 

electrof'.oresis sobre papel hori:ontal, seguida de una 

cromatograf1 a vertical. Este mapa de los· péptidos o 11 impresión 

dactilar" se compara con el de la hemoQlobina normal, y puede 

locali:arse el p6ptido en el que hay una·anomalia. Luego se eluye 

el p6ptido anormal y se. determina su c:O~tenido en aminoi.cidos. 

(46) 



Ill.4.- DIAGNOSTICO PRENATAL DE LAS 1€MOGLOBINOPATIAS: 

Recientemente se han revisado las pruebas de diagn6stico para las 

hemoglobinopat1 as mls comunes, de tales técnicas se ha dado una 

breve descripción al inicio de 6ste capitulo, y se consideran 
avances recientes en el ani.lisis estructural de diversas 
hemoglobinas. C44) 

' " 

De rutina y como novedad se han implementado ~tr:-~s/".~tod'a~".:.·i~s 
cuales pueden aplicarse en el. di~gn6s~ico._de -an6~/~~: ~C:6ñ1;~~1U1aS 
anormales. ,·',: :'--'',:. .. ,.'.1'.:;:~·.,:;,; :,:;:;: 

.;·:· .: :§>~-. ·;.;'\~. 

:::og l ~=i no:~:1 as ~e=~e:::odo a~onv=~=~::: i::n~:l~{~~~;~~e ),~:~:~~=: . 
especi .fice de las cadenas de DNA , ,: coi~.~6~~,Si::;:.<,:::~y_. <":·~~-~~,~·ando .· 
radiactivamente genes de prueba. -~-> .\t.:~:{~~-'.;·'.:,~~:;,'.:;:'.!:;~: .. " 
Un perTeccionamiento de la técnica invoiuC'r"á. .,;·:,1a·~ ¡ ·amplific.ac.ión 

selectiva de -fragmentos de DNA lo cual n~s:~-~~r.in'.i~~-;S~~~~-~~t~r:~:_r:::i~s_ 
porciones alteradas sin necesidad de rec~~ri~,-'.~ -1.~¡;S'r'~diae°ti:;id~d-Y 
aOn hasta dos di as despu6s de haber rec.otéct~do 'lá ;m(le-~t~a~ <7) 



Sin embargo, en nuestro pai s no se tiene hasta la fecha 

in~ormaciOn de algOn programa orientado al diaQró&tico prenatal de 

•1a hemoglobinopati as, la in.formación de la cual &e dispone nas 

indica que tales programas se han comenzado en la ciudad de 

Rcchester N. V. donde las pacientes han mostrado intenl>s en 

conocer su información gen6tica y las pruebas se han aplicado sin 

costo alguno. Cuando se identifica a alguna mujer como portadora 

6sta se encontrar• ante tres alternativas: Primera: Si acepta la 

oportunidad de realizarle algt1n estudio roi.s 

respectivo tratamiento. Segunda: Si desea que su 

profundo 'Y su 

pareja ta~bié.i;t 

sea sometida a pruebas, en caso de tener un resultci.do positivo se 

recurrir! a a la tercera alternativa: Aceptar algón diagn6stico 

prenatal del bebé. <9> UOl (11) (12) 

N~ obstante,_ lo que se puede aprender acerca del diagróstico 

prena'tal ·aplicad.o, es poco prometedor, especialmente en lo que se 

refiere a diagróstico gen6tico aplicado, en éste tipo de estudios 

se toman en cuenta cinco ~actores principales con la .finalidad de 

tener una alta conriabilidad al concluir, dichos ractores son; 

Tener pacientes jóvenes, que tengan la mayor formación acad6mica 

posible, su conocimiento de tener antecedentes familiares •ntes de 

su identiTicac:i6n, conocimiento del padre del bebé acerca de tener 

antecedentes Tamil iares Antes del tratamiento asl como ser 

primerizas. (10) 

Actualmente dichos estudios se esti.n completando, la -finalidad de 

los mismos es comparar la eTicacia de las precauciones y cuidados 

blsicos con la experiencia de especialist~s en gen6tica en 

t6rminos de caso• positivos individualmente tratados, lo 

importante de lo que aprende el pac tente as1 como estimar la 

-frecuencia con la que las parejas se someten a pruebas. (9) 



.,Este tipo de eStu~iC!s 'es. de gran i~portancia p~es estad! sticamente 

se ha encorttra·do-. que- (··en- los Estados Unidos) una de cada 625 

parejas de·_.negros corré:el· r·iesgo d_e·.~ener _un: .. bebé con algOn tipo 

de ta1ase~lÍ·a~ · E:{-·di:ag~·st.i·co. PY.'Snát.~1 ·de la· mutación de células en 

ho2 es iios"ible::ta~ sol~-.'en:poc~s ho~as. La =ona en torno a la 

mutación ~alciTorme eS·ampliTicada por reacción en cadena de la 

polifnerasa>.(p~Rl y ·es· digérida· por una endonucleasa c:uyo sitio 

Espec1Tico de·acción es anulado por las mutaciones A a T en el 

cc•don 6 ·del gene -Falci-Forme y los .fragmentos anormales •·es.w.l tantes 

se detectan marcándolos con un compuesto bromado después de la 

electro-Foresis. La detección de l Bo:: mutacioner; G a A en el c:c·c:!or"> 6 

del gEne de la hemoglobina Ces sin embargo mA.s di-Ficil ya que no 

se conoce si el s~tio de acción de la endonucleasa es anulado o 

creado por la m1.1taci6n y usualmente requiere 

o! igonucl eótica alelo-especi.-Fica. ( 15) 

hibridi;:ación 

Esta rt..pida técnica. de ampli.ficac:i6n a.leleo-espec:ifica permite la 

detección de la mutación de la hemoglobina e en 

rr.ás breve qlle cualquier otro de loe empleado& 

mutación en la hemoglobina s. (15) 

un tiempo mucho 

pa~a detectar la 

.... 



IV.- O B J E T 1 V O S . 

IV.t- OBJETIVO GENERAL: 

Efectuar un estudio electroforétic:o en una muestra de una 

población humana residente en el Distrito Federal y A rea 

metropolitana con la finalidad de detectar a través de éste método 

algón caso de alteración en la hemoglobina. 

IV2..- OB.JETIVOS PARTICULARES: 

1.- Estimar la Electroforesis como método eficaz para la 
separación e identificación de hemoglobinas. 

2.- Apl ic:ación de la electroforesis como método de ~-diagn6.stico de 
las principales hemoglobinopatias.-

'> '- :; . ' 

3.- Apl icac:ión de un an6.l i!Ús .e~t~·d1 ~ti~O· '.- SEfiic:il'lo· ,. a :'los 
resultados obtenidos. ;/,/·: ~'. ', '.··. 

4.- Realizar dos pruebas hematol6
5

gicá·~<.:p~r.~.,~.'1ei"Qs':<<'f:rotls sangúineo 
y Hematocrito) para apoyar,-la_i::orlfiabflidad·,d~_:~~~-t.e est_udio. 

'''.:." 
5.- Concluir respecto a las ~emoglo~·¡~~;-;~.~;:~·;. '.~~_i:ectad~~. en 

trabaje de acuerdo con la pob~.aci6rt· mi.t"'.s~"."..ªª.~~~ 
el 



V.- M A T E R 1 A L E S y METO DOS 

V.1.- MATERIAL BIOLOüIC01 

Se obtuvieran muestras de sangre por punción dactilar en 217 

donadores voluntarios. 

El diagrama de ~luJo de la Figura No. 2 n~: ilustra los pasos que 

se siguieren, postet·icr-mente aparecen las hojas de regii;;tro que 

nos muestran los datos recabados para cada donador. 



FIGURA No. 2 

DIAGRAMA DE FLUJO DEL PRESENTE 
TRABAJO DE INVESTIGACION. 
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FACLl.TAO DE ESTIJOIOS SUPERIORES CUAUTITLAN U.NA.M. 

DIVISION DE CIENCIAS OU!MICO BIOLOGICAS 

DEPARTAMENTO DE CIENCIAS BIOLOGICAS 

SECCION BIOQUIMICA GENETICA 

TRABA.JO DE TESiS: "PERFIL ELECTROFORET!CO DE ALGUNAS 

DIRIGIDA POR: 

ELABORADA POR: 

HEMOGLOBINOPATIAS EN PERSONAS DE LA CIUDAD 
DE MEXICO V AREA PETROPOLITANA" 

Q, F. B. MARIA ESTHER REVUELTA MIRANDA 

P,Q,F,B, VICTOR HUGO MEJIA MANCILLA. 

HO.JA CONTROL DE PACIENTES DONADORES 

FECHA: DONADOR NUMERO: 

NOMllRE: 

OCUPACION ~~~~~~~~~~~ SEXO: < ) MASC. ) FEM. 

EDAD: ~~~~~~AROS~~MESES .. ESTATURA:~-·-·-·- PESO: 
:··' .. ·'"";,:f,_ 

. No.'· JNT. 

COPJOO POSTAL. , TICLCFONO 

1,- JNIIIQUE·POR FAVOR LAS ENFERMEDADES PADECIDAS <GUE SEAN ¡;¿ 
IMPORTANCIA CLINICA> DURANTE SU: 

INFANCIA· ADOLESCENCIA 

'""' 



::. - DATOS RF.l=ERENTES A· <-A ASCENDENCIA \INDICUE EL LUGAR l1E 
NAC!MIENTO Y RAZA>. 

AB!JELO PATER"IO: 

3.- ANTEC~j)EN;J·~ PAT020G1cos FAMILIARES: 
. ' 

4.- COSTUMBRE AL;~~Nn~~~~:,PERSONALES: 
DESAVUNQ C~M·I~~;. CENA 

~~~~~~~os~UANTAS .VECES A LA ~EMANA. CONSUME LOS SIGUIEMTES 

LF1:1.i::: ____ _ CARNE:_· ____ HUEVO:_·~-·_._ OTRAS PROTEINAS: 



S.- PADECIMIENTOS ACTUALES: 

DIGESTIVOS RESPIRATORIOS 

CUTANEOS NERVIOSOS 

CARDIACOS ) RENALES. 

SANGUINEOS OSEOS 

ANIMICOS <:. INFECCIOSOS 

MUSCULARES ( OTROS. 

ESPECIFIOUELOS·TODOS POR FAVOR: 

LA INFORMACION OUE HA TENIDO A FIEN PROPORCIONARNOS SERA 
TRATADA CON CARACTER DE TIPO EXTRICTAMENTE CONFIDENCIAL. 
"MIL GRACIAS POR SU COLABORACION". 

RESULTADOS EXPERIMENTALES Qg b.92 ~ 

FECHA DE ELABO~'.ACION: _____ _ TIEMPO DE ALMACENAMIENTO __ _ 

7. DE HEMATOCRITO: ____ _ MORFOLOGIA CELULAR: ________ _ 

ELECTROFORESIS: 

- DISTANCIA DE DESPLAZAMIENTO DE LA Hb: 

- VOLTAGE: 

- BUFFER: 

OBSERVACIONES ADICIONALES: 

CONCLUSIONES RESPECTO AL DON~DOR; 

<SZI 



V2.- DESARROLLO EXPERIMENTAL: 

El total de las muestras analizadas orcvinieron .de donadc"·es 

sanos, estudiantes o trabajadores de la "FACULTAD DE ·ESTUDIOS 

SUPERIORES CUAUTITLAN" 

El aná.lisis electroforético de 

utilizando una solución buffer de 

soporte acetato de celulosa. 

lo~ .. -. -~emo,~i-~a~-~,~:'_. <~e- reali-:6 
tris-=_~a~-~it'~í~:,~-de:~:~H~:_'~. -9~: 6: y. como 

;""":::~..'.-;> 

. . ... 
En cada tira de acetato_de cElulCsa se' C:"orrieron _simultAneamer.te 

una muestra de he-moglobiná A
1 

CstAndard) y otra de Hemoglobina_ 
. ' .. · . -. -

fetal CHbF) comO p·ar.6.metro .d~ control. 
-: .. ,_ -· ... -.· .. · .. 

Cabe aJ"iadir que--ademis·;·del· arálisie electrofcrético se reali:tc on 
' ' 

do~. pruebas rÓá.s a~ ca-da ·mu~stra ·de sangre de cada donador, las 

c.u~les tambiOn TUeron- r'eg1stradas como puede apreciarse en la. hoja 

de control. 

Primeramente se;n;,~ali%6 ":l" -fr6tis sangulneo el cual TLlé tel'{'do 

mediante e-i nétOdci·-·de·:.·Geimsa con el f1 n de detectar 8~o~al1_a5: en. 
--- --· - ·---;-e::,-;-

los eritrocitos, .tale'S ·como: Hipocrom1 a (debido a una -·cantfdad -rr.uy 

baja de hemoglobina>, Poiquilocitosis (alterai::iones en la. .forrn.a> o 

anisoc'itosis ca:tterac:iones en el tamafto ) , herró lisis etc •. , 

Posteriormente se determiró el hematocrito en cada caso con el fin 

de tener un parámetro en el cual apoyarnos en el caso 'de reSÜltar' 

dudoso el a~lisis electrofori6tico de alguna muestra. 



V .3.- EQUIPO: 

- L.anc.etas ·.estériles espec:iales para punción cutá.nea <Propper). 

- Tubos capilares Heparini:ados 

- Apl icador de muestras 

- Tiras de·Acetato de Celulosa "Gelman 11 SepraphQ_re Ill 5.'7·X 14.4 

cms~_ -Fo~ mi.crozome Tw system Cat. No. 51010. 

- Portaobjetos 

- Cubas de Tinción .y Lavado 

- Matraces, vasos de precipitados·, pipetas y ~radilla 

- Fras"cos viales estériles; para recibir y almacenar las muestras. 

- APARATOS1 

- CA.mara de Elec::tro-Fo1·esis "Gelman" semi-micro cha.mber 5(10 ;nl. 

cap. Cat. No. 51212. 

- Fuente de poder 

Microc:ent'ri-fuga para hematocrito , "Adams · mic:1·0-hematoc1·it 

cPntrifügue 11 Clay-Adams, Inc •. New_, __ V_ot:~-~-: C~!;. ·_ 2900 115 v. 1. 2 

Amp. 60 Cyc:les ac. Serie No. M 9534A. 



- REACTIVOS: 

- Agua bidestilada 

- Solución de E~anos al 7ú% 

- Metanol Absoluto 

- Solución de •cidc acét1c.: al 5'l. 

- SC1luc:.i6n de rojo de Poncea1..1 5 al 1Y. en •c:ido acético al 5Y. 

- Soluc:iór1 colorante de.- Giemsa 

- Sc·luc:ión bu.f.fet- de Tris-ba1·bital de:- oH S.6 1·= volómenes de 5(10 

ml C:/U ) 

- Tolueno 

- Solución ealina .fisiológica 

V.4-.- PROCEDIMIENTO: 

V.4.1.- TOMA DE LAS MUESTRAS: 

Sf· orocedi6 a desinfectar la- yema d:= uno de 

los dedos indice o pulgar del ..:Jonador 

efl'".11leando para el lo una torunda humedec:.da en 

Etanol al 707., a continuación se procedió a 

efec:tua1· la punción dac:ti lar. 

C5:S> 



Se recolectó la muestra de sangre completa, lo 

primera gota se extendió sobre un potaobjetos 

para teffirla de acuerdo con la técnica de 

Giemsa. La siguiente parte de la muestra se 

recolectó in situ dentro de un tubo capilar 

hepari nia::ado y se l lev6 a la centr1 .fuga para 

determinar el hematoc:rito. por último se 

recolectaron 0.4 ml. dentro de un Trasc:o v1.;l 

e::..téri t con el fin de prepararla para la 

electt·oTor&!'sis. 

A CONTINUACION SE DESCRIBIRA DETALLADAMENTE CADA UNA DE ESTAS 
FASES• 

V.4.2.- TINCION DEL FROTIS SANGUINEO POR EL 
METODO DE GIEMSA: (4ál. 

a>. - Colee: ar una gota de sangt·e fresca sobre 

el portaobjetos tes preTerible C!Ue 5ea la 

primera o segunda gota obter'dda de la 

punción). 

b>. -Con otro portaobjet.os hacer un ángulo de 

4S 0 sobre la gota d~ sangre y extenderla 

con un solo movimiento suave y rApidc. 

c>.-Secar el . .frotis rt..p.idaffi~nte al aire para 

evitar la hetÍ-Ólisis. 

"''" 



d).-Cubrir con la .solución colorante de Giemsa 

durante 3: minutos. 
·.. ' - .-

el. -Enjuaga~----~uaveme··nt~ .c~i:i, ~gL~a _ de.sti lada y 

de .i.i,r s~~ª-~-- :. - · ,. 

-f). -·F i j~~-- ,ce:;~~-: Met-.iriol~.-.. ,:~~-~a'nt~ 
·-·esc..¡-~r·fr.~~ ~;:-::__{,_: -'t-~1+-~: ,,;::·: 

·';.·-;-: .:(~;º-;:: ;: -·-/::;,_. i·~·:: 

3 ·minutos y 

gl .~i:)bSev~·r·::~l--:.f·~¿;t\~>~1 :~Ícrci~C6~-io con ayuda 

\del ·objetivó_'. de:- i_'n-~.~~~-¡-~~6- <100X>. 

; : : ·.-'.,{-:~:· ~· -~>:·-. 
'.';;· ·-jg··"'" 

.. ,. 

Al hac:er las observac:iones al mit;o~~~pio0"~e 'busc:~ h presencia de 

poi qui locitosis (alteracióO e.n": ; ·1'a ·:~_".fo~~~> -o.- anisocitosis 

(alteración en el tamaf'So~ de_ l".I~:~- e~i\r:oc·~~o~. las. c~~le~-·- aparecen 

en algunas anemias de tipo drep~nocltico ·o -falci.forme. debidas a 

ciertos tipo~ de hemoglobinas anormales. 

Este sencillo aré.lisis también nos ayuda· a tener· una. idea acerc:a 

de si el donador presenta una anemia de tipo hipocrómiC~ 

caso los eritrocitos se encontrarán de un color P~lido>~ 

en ti'l 



V.4.3.- DETER!11NACIDN DEL HEMATROCRIT01. <4bl 

a>.-Se recogió la muestra in si tu deritro' de- un 

tubo capilar hasta aproximadamente· t. cm. 

•ntes del extremo. A cOntinuac:iÓn se 
procedió a sel lar e1 ~Libo .. -~~~t·c~~d~ c:·~lot­
por el externo seco. 

. . - -
b) .-Colocar los tubos dentro de:' le: centri -fuga. 

cuidando q.u_e .~-ª Parté-;"s~ll~d~ .qued4= hScia 
a.::uer'a. 

el .-CentriTugar a 5000 rpm durante 10 minutos. 

d) .-Tomar la. lectura dividiendo la longitud 

que ocupa el paquete celular entre la 

longitud del volúmen total de la muestra 

y multiplicar el cociente por 100~ el 

resultado obtenido corresponde al 

hematocrito. 

Lri importancia de ésta prueba estriba en que nos puede servtf.- de 

apoyo para precisar la presencia de cierto tipo de anemias <por 

ejemplo las talasemias por lo general son de tipo··. hipocr6micol, 

ademAs si el plasma se observa de un color amarillo :intenso nos 

re .... e1a cualitativamente un aumento en las bilirrubinas 

(caracteristico también de algunos otros cas.o,s .de,.ariemial. 



V.4.4.- OBTENCION DE LOS HEMOLIZADOS OUE SE UTILIZARAN 
EN LA ELECTROFORESIS1, C31l 

a>.-Colectar aproximadamente 0.5 ml. de sangre 

completa y guardar en Trascos viales 

heparini:ados almacenando a una 

temperatU.ra de -1oºc. 

b). -Desc:origelar . -1~~: ;~~es~rias 
ambiep:te~· ,., ce.~:, .e1-. fin de 

a temperatura 

evitar la 

· mi
1

nutcs .i.ntes de la 

ete-~t~~.fri~·~ •• ~-1~--~,' 
',-. ;. ~--· : :~y-

cl .-v~~lar;~_:}cá:~~ Y~Lest:ra: en- ·un, tL1bo 

c~iit~~¡:~~~-~:rY-,~:-~g·~~-~~~-<-7 ·m1.· de 

pat"a 

soluc:ión 

sali~~ ·f{Sio~óg.fé',i~ 

-:.;;~\ ·J;:_¿· :~1LJ::~1 .:;:_J;~::· 
d) -~--Me:_c'lar:.:bten.,I::y::-: ·ce_ntrifu9á.~ 

1
.' a 

d~~-~~t·e~--fQ:jin'-tn-~t-~i;-~- ~~;::f~~-- 7 ~-.:, --
'I\ '.;_':<•/' ¡:. ·•· .. , ~'.> . 

2000 rpm 

e>. -Separ~~ ··e'Í:.~~-~~~hf~~~~d~~t~-_. 
. ~- '. :-

.f). -Madi·I~: <=!~'· · ,: '. nue'~'O - sC.lu'ci6n 

fisiológ,ic:a y·. mezcla1· de~pacio. 
salina 

150> 



g>.- Repetir el lavado anteriormente descrito 

por lo menos dos·. - veces hasta que el 

sobrenadante 

transpaY.ente. 

se observe totalmente 

hl.- Al'!adir 3 milÚÚros de agua bidestilada 

Íibre'.~e-;·d,ió~~f~1él::·d~ c9.R--borío .ast como· 1/4 
---.. •.· . ·:>e_' 

P_arte::. -~-~~>·. · .. _''..~~·~11-~~.n 
poster.io~ment~.:·:· ___ :'"'~: a~'i t·~r 

de·.' T0lueno, 

Vigorosamente 
dL;ra:it~··;,{~ -m~i·~~-t~>~ 

_;-;>:,?<- ··--.-::· . ' 
i). -Cent~'1:~-~~ar --a·;;~5-00,: rpm:du_rante 15 minutos 

y·· se:p·~y.~~--:;~-~·-:_,::'.1-~Í~e~~,: sobrenaQante así 
~orno ·1a·.1nt~~.fa~-~- Cdébris céreo celular). 

j) .-Almacenar> en. __ e·1 congelador dentro de 

r:et'.ip .. i~·n:te~: eStéri les la hemoglobina asi 

purificada·;-

ldOI 



V.4.!5.- PREPARACION DE LA CAMARA DE ELECTROFORESIS1. 
(31) 

al.- Preµarar el bu.ffer de. Tr·is-barbital de pH 

B.6 
. ·o-. • 

bl.- Llenar la c:Am"ara ·:de .e1el:tro.foresis y 

encendet· lS. ·fuerlte:de p~de~·:· .. 
;·· · .. ,'",:.· .-

e) .-·Tapár i·a. ·~.:.~ái:··~;·~·¿~/~· .. ;~deJ~I':··· pa;ar i·a 

cc1t"l--.iente~.á ·25<J:. v····pp:r.···.·~~€p~¿·io~~ de '"cinco 

·minuto~··co~~; el<;~i¡:; de: eStB.biliz~r ::1 
.· : 

sistema. 



CORRIMIENTO ELECTROFORETICO:. C31l 

a>. - Humedecer las membranas dP. ac:etato 1!e 

celÜlosa en un poco de la solución de 
Tris-be.rbita.l para a continuación 

i=ijarlas a los puentes de la ~mara. 

b).- Aplicar seis muestras diferentes sobre 

prueba correr cada membrana. En cada 

muestras de control en éste ~e.so se 

cr.wrieron paralélamente Hemoglobina Alfa 

y Hemoglobina FetalJ. 

e).- Ei=e.ctuar el =orrimiento a 25Q Voltios, 

2.5 miliamperes, durante 30 minutos. 

V.4. 7.- TINCION DE LAS MEMBRANAS1. C31l 

al.- Tomar con ayuda de las pinzas ca.da u~a de 

las membranas y sumergirlas en una 

solución de Rojo de Ponceau S al lY. (en 

4cido acético al 5%> durante·5 minutos • 

..... 



b). - Sacar_ las. membranas - y pasarlas· a ot..-a 

cuba y lavar con •cido acético al 5Y. 
var-ias-·VeCes-·_hast~ ·e:·11n\-1.nar e!1 --e->:ceso dei 

colorante, si 

deshidratadaS 

se 

y 

ser 
a~laradas su~er9iendo 

pt""imero en . etanol abso-luto. durante - 5 

mint.itos y postet'".iormente en·.otra·, solución 

dP. Acido·acético-metanol por: esp.acio 'de -:S 
minutas. tambiéf1 • 

e>.- Comparar las movilidades 'de .'l~_-s. bandas de 

cada prob_le~a con l_os. c~~~r~.i'~s~ 

Lr1 identi-Ficación bAsica de un tioo de. hemogl6bina"'.\je~con~~1d~ 
e-Fect1.'.'la por comparación de las veloci.dade's ·:-J~: :-~·fg~¡~iÓ-n 

se 

o 

distancias recot'"ridas de les muestras en··. i"elc\ción cc;:in los· 

controles como. puede apreciars~ en la grA-Fica: ~o~:_-~.'.3~ <.\ 
Po·· 4'ste método las hemor;;_ilobinas migran· del "polo :~·r.iega~iv~~- al 

positivo, en caso de presentarse hemo9iob-:i'ñ'~S ·:~an~_·r_m~ale·~ ·ést.~S 
pueden ser identi-Ficadas y/o cu.9nti-Ficad8.S ·<:_P.or· '(a~~uno d~·. l•Js 

siguientes rilé-todos: 

a).- Solubilidad de -Fas-Fatos <prueba esPec1-Fica para la 

hemoglobina S>. 

b) .- Desnaturalización alcalina <prueba t:!spe'ci .fié:a para la 

hemoglobina .fetal). 

e).- Densitometr.1 a. 

. .... 
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GRAFICA "º 3 

DISTAHCIAS DE CORRIMIEHTO ELECTROFORETICO 
DE LOS PRINCIPALES TIPOS DE HEMOGLOBINAS 

HORMALES ~ AHORMALES. C31> 
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VI.- OBSERVACIONES y RESULTADOS 

A un total de 217 donadores se les determiró si eran portadores de 

hemoglobinas anormales mediante ex6men de electroforesis a pH 8.6 

en Tris-baYOital, se detP.rmin6 ademAs su valor de hematocrito~ 

Trótis sangui neo y se indagó acerca de su oi-1gen, encontr<i\.ndose 1o 

siguiente: 

HEMOGLOBINAS ANORMALES¡ 

De las .0:::17 muestra; de donadores sanos sometidas a estudio, 

ninguna de ellas presentó un desplazamiento anormal en la 

electroToresis con respecto a 

distancia recorrida; lo cual 

velocidad 

nos indica 

de migrac:ión y/o a 

la inexistencia de 

hemoglobinas anormales en re:laci~~ a·_los esUndares de hemoglobina 

"A" y hemoglobina ºF 11 1:1ttlizados. 



No es de sorprender éste resultado, pues en estudios reali:ados a 

un grupo de 1000 donadores del "Centro M6dic:o la Ra:o:a 11 tan solo 

lograran detectarse 9 de ellos con hemoglobinas anormales ~s 

decir el O .. 9'Y. >, situación que, consideramos pudiese haberse 

presentado en el caso de no trabajar con voluntarios ya ciue 

el ndmero de muestras Tué signiTicativo y haberlo hecho con 
11 dt1nadores 11 que comercializaban ~u sangre, tomando en cuenta que 

q1.1f zas el nOmero de ellos hubiese sido mayor, de ninguna manera se 

pretende relacionar que a mayor donación mayor riesgo de 

alteraciones en la hemoglobina. 

Er. todos los casos estudiados la distancia 'que migraron las 

'muestras de hemoglobina -Fué de o.e·~ms.-:.< ver.fi.gura No. 3·). 

HEl'IATOCRI T01 

Se> determinó el valor del hematocrito sepa'ri..ndo a los don.;;,dores en 

hombres y mujt?res, encontr~ÍidoSe los siguiente:. 

El valor promedio_del_~~m~~~cr~to p~~~ los 93.hombres Tu6.de 48.67. 

con valores eKtremos de 52Y. y 41'l. asl como una desviación 

est•ndard de :t3. 6'l. 

""" 



Para las 124 mujare: el valor promedio de hematocrito fué de 

43. 37Y. con valores.:_ext~~m.os de .474 .y 36Y. asi como una des .Jiac ión 

estAndard de~ 2.85. 

ASCENDENCIA U ORIGEN•:,,' 
'',· 
:- .,, 

A6n cuando.-gr~~ P~'.t;.e~_de ~~~-.\¡'~-~ad·~~e_s son originarios de Distrito 

Federal y/o ~r·e~~/7M_~tr:ópOú:t'Sna~-. -he.mÓS considerado conveniente 
indagar acerca · .·:-d·~ ·.'·-· .5·¿, :.,,·_ :a:Sc~n:dencia Cprincioalmente sus 

º!"OQenitores> .• ; enc~.,nt.~á~~;;~~· lo·s resLiltados que se res'1men en ta 

. - .. 
Asi~ismo.eñ l'a.·.-f{gura-·No.' 4· se han •. llevado los datos de la tabla 

No.:·3 a un'.mapa de la ~epóblica Mexicana en el cual es de notar la 

incid~ncia·. en cuanto a:1· orón de los donadores princ'ipalmente sobre 

el Distrito Federal y estados circunvecinos exceptuando el 

estado de Tlaxcala) lo cual de alguna manera apoya la finalidad 

del presente trabajo. 

"'" 



FIGURA NUMERO 3 

E.a.f'LO DE LOS CORRIMIENTOS EN UNA MEMBRANA DE 

ACETATO DE CELULOSA EMPLEADAS EN ESTE TRABAJO. 
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TABLA NUMERO 3 

INCIDENCIA EN CUANTO AL ORIGEN DE LOS 

DONADORES O DE SUS PROGENITORES. 

ENTIDAD 

DISTRITO FERERAL 

ESTADO DE MEXICO 

HIDALGO 

PUEBLA 

GUANAJUATO 

MIC:HOACAN 

VERACRUZ 

GUERRERO 

QUERETARO 

MDRELOS 

OAXACA 

VUCATAN 

COAHUILA 

CH!l'>PAS 

SAN LUIS POTOSI 

TLAXCALA 

ZACATEC:AS 

OTRO· (Sl 

TOTALES 

FREC:UENC:IA 

63 

60 

15 

13 

12 

10 

7 

6 

5 

3 

3 

:; 

12 

217 

27.ó7 

ó.91 

6.00 

5.53 

4.60 

3.22 

2. 76 

2.30 

1.38 

1.38 

1.38 

0.46 

0.46 

0.46 

0.46 

• 0.46 

5.52 

""" 



FIGURA NUMERO 

LOCALIZACION GEOGRAFICA EN CUANTO A LA INCIDENCIA DEL 

LUGAR DE ORIGEN DE LOS DONADORES O DE SUS PROGENITORES. 

- 60 - 63 CASOS CASOS 

m 12 - 15 CASOS CASOS 

10 CASOS CASO 



De los 217 donadores voluntarios muestreados a~ ·a~ar en la 

Facultad de Estudios- Superiores Cautitl6.n Se .le·s aplicó a cada 

une de ellos una encuesta en una hoja. de._regi-str·c- en" 1a·. cual se 

evaluaron los aspectos mas importantes acerca::: de . :"·su estado de 

salud, hi.bitos etc. Se les tomó una muestra.· de._:,:·sa~ngre· la cual 

después de ser preparada ccr:r:~ct~~~nt~_:· · se examin6 

electro.for6ticamente en un buTfer de .f~{s..:b·~;bi't~1 de pH=S. b y 

utilizando como medio de sopo_r~e. ~l ·á~~~t~t.O'· ... de celulosa, 
determir6 ademls el hematocrito as.L c'omo.· tañibii6n. se elaboró 

se 

un 

f'rótis sanguineo c:on el Tin de ~~te~~a_~''p~sibles anormalidades en 

lo<S eritrocitos. 

De acuerde con las encuestas·., los·· donadores fueron primeramente 

separados hombres de '_JllÜje'r-es, agrup.indose en ocho clases de 

acuerdo· c;~n-. ·~u ~dad._,( - ~"--:~~~-.;,_· clase- el .intervalo .fu6 ~e 2 ~os ) , 

se obtuVieron l'os pronlediÓs ·' de peso corporal, tiematoc:rito y 
corrimiento· ~l~~t~o·.f~~tic~~-

Las tablas:' ql:-'e t:~súmen~ los result.a;dos ª~- como los 

.poligonos· de .frecuencia correspond~entes se 

cent i nuac i6 n. 

histogramas y 

mostrar/a.n a 

nu 



T A B L A Ha. 4 

DISTRIBUCIOH PARA LOS DOHADORES UAROHES 

CLASE 
(EDAD EK AMOS) 

18-28 

2&-22 

C93 DE 2'1.7 

FRECUENCIA 

18 

26 

PROnEDIO DE 
PESO EK Mi, 

~?.e 

64.0 

42.85::.< ) 

HEnAIOCRl!O 

PROnEDIO X 

51.? 

51.6 

CORRlnjEHjj ELEC!ROF RE CO 
(CMs,) 

8.8 

8.8 



6 R A F 1 C A lb. 4 

HISTOGRAMA Y POLIGOHO DE FRECUENCIA 

POR EDADES PARA LOS DONADORES UAROHES 

l'llECllDtclA 

26-

16-



T A B L A " o 5 

DISTRIBUCION PARA LOS DONADORES MUJERES. 

CUtE 
(El)l.D EH AHDS) 

< 124 DE 2J.? 

FRECUEHCIA 
PRDftEDJD DE 

Pm EH Mv. 

5? .J.4Y. > 

HEftATDCRllD 
PROftEDID •: 



GRAFICA No 5 

HISTOGRAMA V POLIGOHO DE FRECUEHCJA POR 
EDADES PARA LOS DONADORES MUJERES 



e .11. A F 1 e A Mo. 6 

ffISTOGRA"A' Y POLÍGOHO bE FRECU.EHCIA GLOBAL • 

.. 

•• 
... 
.. 
.. 
.. 

uo 
l\~OS1 

[_ CUSE fl[QJIJiCIA 

18-ZI 3? 
D-21 66 
22-24 43 

24-ZG 32 
2'-ZI 26 
Z8-3B 

3&-32 

32 r ms 



Como podemos apreciar en los histogramas y en los pollgonos de 

-t=recuencia <especialmente en los globales), la mayor parte de los 

donadores que contribuyeron con el presente trabajo son jóvenes 

cuyas edades oscilan entre les 18 y 26 anos, al analizar las 

encuestas notamos que en su.totalidad son personas sanas tanto en 

su estado actual como en sus antecedentes geréticos con una 

alimentación aceptable en cuanto a contenido y variedad de 

nutrientes. 

C77> 



VII.- D I S C U S I O N 

1.- Bajo las condiciones en· las que se eTectté el corrimiento 

electroTorétiCo en •ste caso (250 Voltios, 2.5 mAmp, en 

buT-Fer de Tris-barbital de pH,8.6 ) la Hemog.lobin~ mig~· al 

e.A.todo tan solo o.a· cms'. 
- . . . 

2.- En cada una de las crase-s 1~~· h~ní.3tocri.tos .Par~¿en :-~-~t~~---> ~·~go 
elevados~ sin embargo'·:;~,·;~~-º~'.;~. p-~-~~~·d'ios generales se aji.tstan· 

bastante a los repor.tadC~:f''~·n 1&'.·J.1teratura~ Curiosamerite en 

los varones s~--·ob~9~va':-~<~á· te~denci~ a la.-dismi,~uc:ión·: :en ·el 
.. -..... -··.'., 

hematocr_ita a, medida q·ue aumenta lci. edad, mientras que., en :1as: 

mujeres se.'lnanti:e~e ma·s-o ·menos constante. 

3.- En relación.con· los -Frótis sangu1 neos, en ningQn caso se 

obs~r~aron' .. : ~"Cli:f!i\11. as ni en el ta.mano ni en la -Forma de les 

eritrocitos· lo: cual descarta atln má.s la .e1ii.stem:fa de 

hamoglobin~s' anormales en la muestra estudiada.····· 

4.- Como_ ya_ se. :.ha . .,.meni:ionado anteriormentef en ,::-:-Cada ·;·tTr-a - se 

corrieron· dos controles· de hemoglobina P.ara1~1'ám'~l1t.e con las 

muestras·. de ·los;_do~adores. 

mu 



EST~ TESIS MU 8EIE 
SAUI QE l~ Ul~L\OTU~ 

VIII.- e o N e L u s I o N E s 

1.- Mediante éste tipo de estudios tratamos de detectar ademá.s de 

alterac:iones'en -ia hemoglobina, anormalidades en la forma y 

en el ,tamafto de los eritrocitos (pofquilccitosis y 

anisocitosts). 

2.- Estudios realizados anteriormente a :t987 , en donadores 

~--

profesionales revelaron una incidencia de 0~9 Y., de ésta 
manera 'en ·caso de que la po~-iactó--~ ,mu~st·i~ad~·· fUBse ·de tal 

tipo se hubieran esperado qu{zi. 'dos cáS~~· ,:ariÓ'r.m~ies. -
'.;" ._ />·:':"<: 

El corrimiento de ras : mue~tra·s -~~t>r"e laS membranas de 

celulosa contra los 

resultados claros. 
contr01e~ Hb F arrojó 

.,..,, 



4.- Consideramos que los datos registrados en las hojas de 

control acerca ae los hAbitos de cada voluntario nos orientan 

acerca ~e las condiciones generales de salud de cada uno de 

elles, ademr..s_de arrojar información acerca de antecedentes 

patológicos <propios o familiares), en cuyos casos nada 

encontramos acerca de indicios de hemoglobinopatlas 

consangu1 ne.-=1.s. 

5.- La realización de éste tipo de estudioE es importante pues 

solo' se han llevado a cabo en cierto :tipo de poblaciones en 

lAs 'cuales, por as1 decirlo, es de esperarse cierta 

incidencia, sin embargo no se hab!an realizado en una 

población de individuos residentes en el Disti-ito Federal y 

áreas Circunvecinas, ademá.s una pobla~i6n j6ven, sana y 

activa, por tanto podemos inferir no ·-encontramos 

hemoglobinopatias como factor de rieggo~ PºI".' .ejemp_lo, en una 

posib!e transfusión. 

(90) 
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